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Ravijuhend on valminud Tervisekassa rahastusel ja Eesti ravijuhendite koostamise

kisiraamatu (1) jargi.

Toendatuse astmed ja nende méiratlus

Miiratlus

Hinnang

Toorithm on véga kindel, et tegelik mdju on hinnangulisele mojule 1dhedal. Korge

Toorithm on mdju hinnangus moddukalt kindel: tegelik mdju on tdendoliselt = Moddukas
lahedane hinnangulisele mojule, kuid vaib sellest ka margatavalt erineda.

Tooriithm ei ole mdjuhinnangus eriti kindel: tegelik mdju voib mirgatavalt = Madal

erineda hinnangulisest mojust.

Toorihm ei ole mdjuhinnangus iildse kindel: on tdendoline, et tegelik mdju = Viga madal
erineb hinnangulisest mojust méargatavalt.

Soovituse tugevus ja tingmirk

Tugev positiivne soovitus

v/

Nork positiivne soovitus

Nork negatiivne soovitus

X

Tugev negatiivne soovitus

X

Praktiline soovitus

@

Tugeva soovituse andmisel on ravijuhendi koostajad
kindlad, et soovituse jargimise oodatavad tulemused
kaaluvad iiles ebasoodsa mdju. Soovitus voib olla
sekkumise poolt vdi vastu. Norga soovituse andmisel
arvavad toorithma liikmed, et selle tditmise oodatavad
tulemused iiletavad ebasoodsat mdju, kuid nad ei ole selles
kindlad.

Ebakindlust voib pohjustada

- korge vdi mddduka astme tdendusmaterjali
puudumine;

- vastuolulised hinnangud kasu ja kahju kohta;

- ebakindlus vdi erinevused selles, kuidas
iiksikisikud tervisetulemeid vaartustavad;

- vihene tervisekasu;

- selline tervisekasu, mis ei ole kulusid vaart
(k.a soovituste rakendamise kulud).

Soovituse usaldusvddrsuse huvides peab ravijuhendi
toorihm  kaaluma koiki teadaolevaid tegureid ja
pohjendama oma otsuste pohjuseid tiksikasjalikult. Kindel
soovitus antakse vaid juhul, kui sekkumine vdi ravim
vastab Eesti tervishoiusiisteemi suutlikkuse nouetele.

Ravijuhend voib sisaldada suuniseid ehk praktilisi
soovitusi, mis pohinevad ravijuhendi toorithma liikmete
kliinilisel kogemusel ja ekspertarvamusel ning vdivad olla
praktikas abiks parima ravitulemuse saavutamisel.
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Moisted

Abatsilleerumine

AKktiivne
tuberkuloos

Fenotiiiibiline
ravimitundlikkuse
maidramine

Genotiiiibiline
ravimitundlikkuse
maidramine

Kopsutuberkuloos

Kopsuviiline
tuberkuloos

Korduvravi juht

Positiivne kiilv

Tuberkuloosiravi alustamisel roga mikroskoopia ja
kiilvi positiivse tulemuse muutumine ravi kdigus
negatiivseks

Tuberkuloosijuht, mille puhul on raviarst
diagnoosinud tuberkuloosi haigestumise mistahes
vormis vOi paikmes, vilja arvatud latentse
tuberkuloosi juhud.

Meetod, mille abil méératakse bakteri
tundlikkus tuberkuloosivastase ravimi suhtes.
Selleks hinnatakse mikroobi ellujddmisvoimet
kindla ravimikontsentratsiooniga keskkonnas
kiilvimeetodil

Meetod, mille abil méératakse bakteri genoomis
ravimiresistentsust pohjustavaid mutatsioone.
Sellel metoodil pohinevad molekulaarsed testid
GeneXpert MTB/RIF Ultra, GeneXpert MTB/
XDR, MTBDRplus, MTBDRsl ja BD MAX MDR-
TB

Tuberkuloosi vorm, mille puhul on haaratud
kopsu parenhiiiim ja/voi kori, bronhid, trahhea.
Tuberkuloosijuht, kus patsiendil on samal ajal nii
kopsuviline kui ka kopsutuberkuloos, loetakse
statistiliselt kopsutuberkuloosi juhtude hulka

Tuberkuloosi vorm, mille korral voib olla haaratud
mistahes paige, vilja arvatud kopsu parenhiiiim,
kdri, bronhid ja trahhea. Kopsuvilise tuberkuloosi
hulka kuuluvad ka tuberkuloosne pleuriit ja
rindkeresiseste liimfisdlmede tuberkuloos

Tuberkuloosiravi on uuesti alustatud inimesel, kes
on varem ravi katkestanud voi kelle varasem ravi on
olnud tulemusteta ehk ebaefektiivne

Bioloogilise materjali kiilvist kas tahkel s66tmel
voi vedelsodtmes on isoleeritud ja samastatud
tuberkuloositekitaja
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Latentne
tuberkuloos

Lihikontaktne

Mikroskoopiliselt
positiivne analiiiis
Molekulaarne
kiirtest

Morfoloogiline
uuring
Morfoloogiline
kiiruuring

Multiresistentne
tuberkuloos
(MDR-TB)

Miikobakterioloo-
giline uuring

Kliiniline seisund, mille korral voib inimese
organismis olla eluvdimeline tuberkuloosibakter,
kuid ta ei ole haigestunud tuberkuloosi. Kasutatakse
ka terminit tuberkuloosi nakatunud.

Inimene, kellel on olnud nakkusohtliku
tuberkuloosihaigega pikaaegne vdi sage
kokkupuude, nt isik, kellega nakkusohtlik haige
koos elab, samuti ldhedane sober, tookaaslane voi
inimene, kes puutub haigega mingi {ihistegevuse
kaigus sageli kokku

Bioloogilise materjali mikroskopeerimisel on leitud
happekindlaid pulkbaktereid (miikobaktereid).

Uuring, mille korral kasutatakse molekulaarseid
meetodeid, nt GeneXpert® MTB/RIF Ultra,
GeneXpert MTB/XDR, MTBDRplus, MTBDRsl ja
BD MAX MDR-TB

Bioloogilise materjali tsiitoloogiline voi
histoloogiline uuring

Operatsiooni ajal kiiruuringuna tehtav
operatsioonimaterjali tsiitoloogiline voi
histoloogiline uuring

Tuberkuloosijuht, mille korral on haigustekitaja
resistentne tuberkuloosi kahe pShiravimi,
isoniasiidi ja rifampitsiini suhtes, samuti voib
esineda resistentsus teiste tuberkuloosiravimite
suhtes. Kui resistentsus esineb ainult rifampitsiini
suhtes (RR-TB), on késitlus sama nagu MDR-TB
korral

Bioloogilise materjali uuring, mille eesmérk on
kinnitada tuberkuloosi diagnoos: mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv tahkel s66tmel voi
vedelsddtmes, miitkobakterite samastamine ja
ravimitundlikkuse médramine
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M. tuberculosis’e
gammainterferoo-ni
miiramine (IGRA)

Nakkusohtlik
tuberkuloosihaige

Otseselt kontrollitav
ravi (OKR)

Perekontaktne

Ravijirelvalve
ekspertrithm

Tuberkuloosihaige
kontaktne

Tuberkuloosi
profiilaktiline ravi

Ravimiresistentne
tuberkuloos

Ravimitundlik
tuberkuloos

Ravisoostumus

Retsidiivjuht

Latentse tuberkuloosi diagnostikas kasutatav
laborimeetod, mille abil méératakse patsiendi
veres gammainterferooni hulk, mis tekib
immuunvastusena M. tuberculosis’e peptiidsetele
antigeenidele

Kopsutuberkuloosiga (sh kdrituberkuloosiga)
patsient, kellel on tuvastatud bakteri eritus

WHO soovitatav tuberkuloosiravi korraldus, mille
puhul voetakse ravimeid kogu ravikuuri véltel
tervishoiutdotaja kontrolli all

Inimene, kes viibis 3 kuu jooksul enne
kdimasoleva ravi algust koos nakkusohtliku
kopsutuberkuloosihaigega samades eluruumides
vidhemalt 8 tundi

Regulaarselt kooskéiv ekspertrithm, kes
koordineerib tuberkuloosialast tegevust Eestis
ning ndustab ravimresistentseid ja teisi keerulisi
tuberkuloosijuhte.

Nakkusohtliku tuberkuloosihaigega iihes ruumis
viibinud isik (nt pere- voi ldhikontaktne)

Latentse tuberkuloosi korral méiaratav

ravikuur, mille eesmérk on hoida pérast
tuberkuloosibakteriga nakatumist dra tuberkuloosi
haigestumine

Tuberkuloosibakter on resistentne iihe voi mitme
tuberkuloosiravimi suhtes

Tuberkuloosibakter on tundlik koigi testitud
tuberkuloosiravimite suhtes

Patsiendi ndusolek ja koostoovalmidus labida
maédratud ravikuur

Haigusjuht, mille puhul haigestub tuberkuloosi
inimene, kes on varem tuberkuloosi pddenud, ravi
saanud ja paranenud
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TB-HIV-
koinfektsioon

Tuberkuloosi
nakatumine

Tuberkuloosi
pohirearea ravimid

Tuberkuloosi
reservrearea
ravimid

Tuberkuliinitest

Haigusjuht, mille korral on patsiendil samaaegselt
HIV-nakkus ja tuberkuloos

Vt latentne tuberkuloos

Ravimitundliku tuberkuloosi raviks kasutatavad
ravimid: isoniasiid, rifampitsiin, etambutool,
piirasiinamiid, rifapentiin

ravimiresistentse tuberkuloosi ravis kasutatavad
ravimid, mis jaotatakse kolme rithma:

A — levofloksatsiin/moksifloksatsiin, bedakviliin,
linesoliid

B — klofasimiin, tsiikloseriin

C — delamaniid, piirasiinamiid, imipeneem-
tsilastatiin, meropeneem, amikatsiin, protionamiid
Klassifitseerimata — pretonamiid

Aeglast tiitipi allergilisel reaktsioonil pohinev test,
mille kéigus siistitakse naha sisse miikobakterite
puhastatud proteiinderivaate ning hinnatakse
tulemust 48—72 tunni pérast. Testi kasutatakse
latentse tuberkuloosi diagnoosimiseks. Varasem
tuberkuloosivastane vaktsineerimine vdib anda
valepositiivse vastuse
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Sissejuhatus

Tuberkuloos

Alates 2000. aastast on Eestis tuberkuloosi (TB) haigestumus vdhenenud ligi
kuus korda: 2022. aastal esines 9,3 uut ja retsidiivjuhtu 100 000 elaniku kohta,
2000. aastal aga 56,6 haigusjuhtu 100 000 elaniku kohta (2). Siiski on see arv
endiselt kaks korda suurem kui ldhinaabritel Pohjamaades (3).

Eesti probleem on multiravimiresistentse (MDR) tuberkuloosi suur osakaal. Kui
Euroopa Liidus oli Maailma Terviseorganisatsiooni (WHO) andmetel 2021. aastal
keskmiselt 3,6% kiilv-positiivsetest kopsutuberkuloosi juhtudest MDR-TB juhud,
siis Eestis oli vastav nditaja 28,4% (3).

Ule 90% Eestis registreeritud tuberkuloosijuhtude puhul on haaratud kopsud,
kuid tuberkuloos voib haigusena avalduda ka kopsuvilistes paikmetes. Haiguste
Ennetamise ja Torje Euroopa Keskuse andmetel on Euroopas keskmine
kopsuviliste tuberkuloosivormide osakaal 20% kdigist tuberkuloosijuhtudest,
Soomes ja Rootsis on see iile 30% (3).

Tuberkuloosi haigestumise vihenedes ja selle diagnoosimise kahanedes on
tekkinud olukord, kus tuberkuloosi diagnoosimine hilineb tavaelanikkonna seas
jariskiriihmades eeskitt teadlikkuse vahenemise tottu nii arst- kui ka elanikkonna
hulgas.

Ravijuhendi ajakohastamise vajadus

Ravijuhendi ,,Kopsu- ja kopsuvilise tuberkuloosi késitlus* ajakohastamine algatati,
kuna algse juhendi ilmumisest oli mé6dunud kuus aastat ning tuberkuloosi ravi ja
diagnostika voimalused on vahepealsel ajal muutunud. Samuti sooviti iile vaadata
tuberkuloosiravi korraldus, kuna Eesti tervishoiusiisteemis on viimase kuue aasta
jooksul toimunud muutusi.

Vorreldes algse ravijuhendiga késitletakse detailsemalt tuberkuloosihaige
kontaktsete viljaselgitamise ja tervisekontrolli kutsumise korda ning latentse
tuberkuloosi ravi.

Ajakohastatava ravijuhendi koostamiseks peeti kokku kiimme td6rithma
koosolekut. Neist esimesel kahel pani to6rithm paika, millised algse juhendi
koostamise aluseks olnud kliinilised kiisimused tuleb avada, vottes arvesse
lisandunud uut tdendusmaterjali. Ravijuhendi eesmérgiks on tagada nii kopsu- kui
ka kopsuvilise tuberkuloosi varajane diagnoosimine, ravi ning tuberkuloosihaige

13
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kontaktsete kisitlus iihtsetel pdhimdtetel kdigis raviasutustes. Uuendatud
ravijuhend aitab kaasa ravitulemuste paranemisele, seda eelkdige vihendades ravi
katkestamisi ja ravi ebadnnestumist ning aitab tagada tuberkuloosiga patsientide
toenduspohise ja ajakohase kisitluse Eestis.

Ravijuhendi kiisitlusala ja sihtrithm

Ravijuhendis késitletakse kdigis vanuseriithmades kopsutuberkuloosi ja
kopsuvilise tuberkuloosi diagnoosimist, ravikorraldust ja patsientide jalgimist,
tuberkuloosihaige kontaktsete késitlust ning latentse tuberkuloosi diagnostikat
jaravi.

Ravijuhend on méeldud kasutamiseks kopsuarstidele, perearstidele ja teistele
eriarstidele, samuti ddedele ja Terviseameti spetsialistidele.

Ravijuhendis ei késitleta detailselt tuberkuloosi medikamentoosset ravi (praegu
soovitatavad tuberkuloosiravi skeemid on toodud lisas 6), atiilipiliste miikobakterite
pohjustatud haigusi (miikobakterioose), kaasuvate haiguste ning seisundite ravi
tuberkuloosiga patsientidel ning tuberkuloosivastast vaktsineerimist.

Ravijuhendi ajakohastamiseks vaatas toorithm 14bi algse juhendi koostamisel
esitatud kliinilised kiisimused ja neile vastamisel antud soovitused ning arutas
uue tdendusmaterjali otsimise vajadust. Kui mdne kliinilise kiisimuse kohta oli
vahepealse kuue aasta jooksul to6rithma liikmete hinnangul suure tdenéosusega
lisandunud uut tdenduspohist infot, avati see kiisimus uue tdendusmaterjali
otsimiseks.

Kokku vottis toorithm arutelu alla neli algse juhendi kliinilist kiisimust.

1. Kas koigil tuberkuloosikahtlusega patsientidel tuleb kasutada bioloogilise
materjali uuringuks molekulaarset kiirtesti voi mikroskoopilist ja kiilvimeetodit
voi koiki eelnimetatud uuringuid tuberkuloosi diagnoosimiseks?

Algse juhendi kliiniline kiisimus 5 avati tdielikult vordlemaks molekulaarse
kiirtesti kasutamist mikroskoopilise voi kiilvimeetodiga vi koigi eelnimetatud
uuringute kooskasutamisega tuberkuloosi diagnostikas.

2. Kas koigil tuberkuloosiga patsientidel, kellel molekulaarne kiirtest néitab
resistentsust/tundlikkust isoniasiidile ja/vdi rifampitsiinile, tuleb jargnevalt
teha teiste tuberkuloosiravimite suhtes ravimitundlikkust méiédravad
molekulaarsed kiirtestid vdi mitte parema ravitulemuse saamiseks?
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Algse ravijuhendi kliiniline kiisimus 7 avati tiielikult, kuna vahepeal on kasutusele
voetud uusi molekulaarseid kiirteste.

3. Kas koigile nakkusohtliku tuberkuloosihaige lahikontaktsetele on ndidustatud
tuberkuloosi profiilaktiline ravi vdi mitte tuberkuloosi haigestumise
ennetamiseks?

Algse ravijuhendi kliiniline kiisimus 8 avati tiielikult. Kiisimus avati, kuna latentse
tuberkuloosi ravivdoimalused on laienenud ja puudus tdenduspdhine profiilaktiline
ravi MDR-TB kontaktsetele.

4. Kas koigile latentse tuberkuloosiga patsientidele on nédidustatud tuberkuloosi
profiilaktiline ravi vdi mitte tuberkuloosi haigestumise ennetamiseks?

Algse ravijuhendi kliiniline kiisimus 15 avati tédielikult. Kiisimus avati, kuna
latentse tuberkuloosi ravivdimalused on laienenud.

Lisaks avati koik kolm eelmise ravijuhendi tervishoiukorralduslikku kiisimust.

1. Kes miirab ja kes koordineerib tuberkuloosihaige ravi (sh ravijarelevalve
eksperdirithma kaasamine)?
Kes jélgib patsienti parast tuberkuloosiravi?

3. Kes jélgib latentse tuberkuloosiga patsienti?

Toorithm esitas kolm uut kliinilist kiisimust fenotiiiibilise ravimitundlikkuse testi
samaaegse kasutamise kohta molekulaarse kiirtestiga, tuberkuloosipatsientide
lahikontaktsete tervisekontrolli kutsumise ning neile latentse tuberkuloosi
diagnoosimiseks tehtavate uuringute kohta. Tooriihm lisas ka kuus
tervishoiukorralduslikku kiisimust, mis puudutavad tuberkuloosihaigete
kontaktsete késitlust, Terviseameti kaasamist kontaktsete viljaselgitamisse,
tuberkuloosipatsiendi ambulatoorse ravi korraldust ning tuberkuloosiravi ajal
kollektiivi naasmist.

Ehkki ravijuhendi soovitustes ldhtutakse tdenduspohiste uuringute ja kliinilise
praktika parimatest tulemustest, ei asenda see siiski vajadust kohaldada igale
patsiendile sobivat ldhenemist olenevalt tema tervislikust seisundist. Samuti
ei anna ravijuhend tiksikasjalikku teavet konkreetsete ravimite kohta. Nende
kasutamisel tuleb ldhtuda ravimi omaduste kokkuvotetest (www.ravimiamet.ee).
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Ravijuhendi koostamine

Siinne ravijuhend on 2017. aastal valminud ravijuhendi ,,Kopsu- ja kopsuvilise
tuberkuloosi kisitlus* ajakohastatud versioon.

Ravijuhendi ajakohastamiseks moodustati eri kutsealade esindajatest koosnev
tiheksaliikmeline t66rithm (koosseis esitatud ravijuhendi alguses), kellest osa
liikmeid kuulus ka algse juhendi tédrithma. Metoodilist ndu andis Tartu Ulikooli
ravijuhendite piisisekretariaadi metoodikandunik.

Ravijuhendite Noukoda kinnitas ravijuhendi tédrithma I6pliku koosseisu
11. aprillil 2023 (vt ravijuhendi koostajad) ja ravijuhendi késitlusala 29. augustil
2023. Kaésitlusala sisaldas seitset PICO-formaadis kliinilist kiisimust ja tiheksat
tervishoiukorralduslikku kiisimust.

Ravijuhendi koostamisel 14dhtuti Eesti ravijuhendite koostamise késiraamatu (1)
pohimdtetest. Kliiniliste kiisimuste arutamiseks ja soovituste sdnastamiseks,
tervishoiukorralduslikele kiisimustele vastamiseks ja juhendi muude
materjalide arutamiseks (patsiendijuhend, lisad jm) pidas td6rithm kokku
kiimme veebikoosolekut ning iihe eraldi koosoleku ravijuhendi rakenduskava
koostamiseks. Lisaks toimusid arutelud t66rithma litkmetega koosolekutevahelisel
ajal elektroonselt. Nii ravijuhendi késitlusala koostamise eel kui ka edaspidi vaadati
iga koosoleku alguses 1dbi tooriihma ja sekretariaadi lilkmete voimalike huvide
konfliktide deklaratsioonid ja veenduti otsustajate kallutamatuses. Koosolek oli
otsustusvoimeline, kui osales vihemalt 3/4 t66rithma litkmetest. Vastuvoetud
otsused olid iiksmeelsed.

Kui juhendi ajakohastamisel 14bi tootatud teaduslik jm tdendusmaterjal ei andnud
pOhjust muuta algses ravijuhendis antud soovitust, siis ajakohastati vaid soovituse
sOnastust, et iga soovitus oleks eraldi voetuna iiheselt aru saadav ja kdik soovitused
oleksid iihtses stiilis.

Kui ajakohastatud ravijuhendis muudeti uue teadusliku tdendusmaterjali
pohjal voi muudel kaalutlustel soovituse sisu, tehti soovituse juurde marge
HJAJAKOHASTATUD 2025]. Kui koostati tdiesti uus soovitus, lisati soovitusele
marge ,,[UUS 2025]%.

Ravijuhendi kisitlusala, tdistekst, tdendusmaterjali kokkuvotte tabelid, soovituste
koostamise tabelid, rakenduskava, ravijuhendi koostajate huvide deklaratsioonide
kokkuvdte ja tooriihma koosolekute protokollid on kittesaadavad veebiaadressil
www.ravijuhend.ee.
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Pirast ravijuhendi kinnitamist ajakohastatakse seda uue olulise informatsiooni
lisandumisel vdi viie aasta pérast.

Patsiendile méeldud infomaterjal

Ravijuhendi ajakohastamisel otsustas to6riihm uuendada ka algse ravijuhendi
koostamise jérel 2017. aastal valminud patsiendijuhendit ,,Kopsu- ja kopsuviline
tuberkuloos®. Selleks viidi patsiendijuhendi soovitused kooskdlla ajakohastatud
ravijuhendi soovitustega.
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Toendusmaterjali otsimine ja hindamine

Ravijuhendi ajakohastamisel otsiti esmalt rahvusvahelisi ravijuhendeid, mis
oleksid avaldatud voi uuendatud pérast 2017. aastat. To6rithma esitatud kliinilisi
kiisimusi oli kisitletud kuues ravijuhendis:

1) ,,WHO operational handbook on tuberculosis: module 1: prevention:
tuberculosis preventive treatment module 1: prevention: tuberculosis preventive
treatment* (4);

2) ,,WHO consolidated guidelines on tuberculosis: module 2: screening:
systematic screening for tuberculosis disease* (5);

3) ,,WHO consolidated guidelines on tuberculosis. Module 3: Diagnosis — rapid
diagnostics for tuberculosis detection 2021 update® (6);

4) ,,Canadian Tuberculosis Standards - 8th Edition (7);

5) ,,Guidelines for Programmatic Management of TB Preventive Treatment in
India“ (8);

6) ,,Management of Tuberculosis* (9).

Sdelale jadnud ravijuhendite kvaliteeti hinnati AGREE II tooriistaga.
Tdendusmaterjali kokkuvotte koostamiseks tehti lisaks siistemaatilised otsingud
andmebaasis PubMed. Kaasati siistemaatilisi iilevaateid, metaanaliiiise ja
iiksikuuringuid, eelistades jalgimisuuringutele juhuslikustatud kontrolluuringuid.
Kui kliiniline kiisimus oli ka algses juhendis, tehti lisaotsing alates 1. jaanuarist
2018 publitseeritud tdendusmaterjalile. Ravijuhendi koostamisel kasutatud
teadusartiklid on juhendi tekstis viidatud.

Iga kliinilise kiisimuse kohta koostas sekretariaat tdendusmaterjali kokkuvdtte
tabeli ja valmistas ette soovituse koostamise tabeli, kasutades veebipohist tooriista
GRADEpro. Peale teadusliku tdendusmaterjali vottis toorithm kliinilise soovituse
koostamisel arvesse ka patsientide eelistusi ja vadrtushinnanguid, sekkumise
vastuvoetavust koigile sellega seotud pooltele ning soovitusega kaasneda voivat
patsientide ebavdrdsesse olukorda jatmist. Samuti hinnati sekkumise teostatavust
Eestis.

Tervishoiukorralduslikele kiisimustele vastamiseks pidas toorithm koosolekutel
arutelusid, vottes arvesse Tervisekassa esindaja tagasisidet.

Ravijuhendite soovituste aluseks olevad tdendusmaterjali ja soovituste
kokkuvdtted leiab veebilehelt www.ravijuhend.ee. Materjalides sisalduvad ka
otsingustrateegiad.
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Kopsutuberkuloosi ja tuberkuloosse pleuriidi diagnoosimine
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Kopsutuberkuloosi ja tuberkuloosse pleuriidi kahtlusega
patsiendile tehke rindkere rontgeniiilesvote ja bioloogilise
materjali' miikobakterioloogilised uuringud (mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv).

Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendile,
kelle rindkere rontgeniiilesvote on tuberkuloosile viitava
leiuta, tehke rindkere kompuutertomograafiline uuring.

HIV-nakkusega patsiendi puhul, kelle rontgeniiilesvattel ei ole
tuberkuloosile viitavat leidu, kaaluge tuberkuloosi kahtluse
korral bioloogilise materjali saatmist miikobakterioloogilistele
uuringutele.

Kopsutuberkuloosi voi tuberkuloosse pleuriidi kahtlusega
lapsel peaks kasutama rindkere rontgeniiilesvottele ja
bioloogilise materjali miikobakterioloogilistele uuringutele
lisaks ka IGR A- ja/vdi tuberkuliinitesti.

Kopsutuberkuloosi voi tuberkuloosse pleuriidi esmase
analiilisina drge pigem tehke tdiskasvanud patsiendile IGR A-
voi tuberkuliinitesti.

Ebaselge diagnoosiga patsiendi torakaalkirurgilise
operatsiooni materjal saatke morfoloogilisele kiiruuringule.
Kui kiiruuring ei anna kindlat diagnoosi v&i on
kopsutuberkuloosi kahtlus, tehke ka miikobakterioloogilised
uuringud (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv). Nende
tegemiseks sdilitage osa algsest materjalist histoloogilise
kiirtesti vastuse saabumiseni steriilses anumas, kuhu ei tohi
lisada formaliini v&i muud fiksatiivi.

Kopsuviilise tuberkuloosi diagnoosimine opereeritaval patsiendil

7(,'_/)

Ebaselge diagnoosiga luu-liigesehaiguse tottu opereeritava
patsiendi bioloogiline materjal saatke miikobakterioloogilistele
uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) ja
morfoloogilisele uuringule. Miikobakterioloogiliste uuringute
materjalile drge lisage formaliini vdi muud fiksatiivi.

'Roga, indutseeritud roga, bronhiaspiraat, pleuravedelik, véljaheide, maoloputusvedelik (lastel).
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Kuse-suguelundite ebaselge diagnoosiga haiguste tdttu
opereeritava patsiendi bioloogiline materjal saatke
miikobakterioloogilistele uuringutele (mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv) ja morfoloogilisele uuringule.
Miikobakterioloogiliste uuringute materjalile drge lisage
formaliini voi muud fiksatiivi.

Kopsu- ja kopsuvilise tuberkuloosi laboridiagnostika
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Kopsutuberkuloosi kahtlusega patsiendilt vitke vahemalt
kaks rogaproovi ja saatke need miikobakterioloogilistele
uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv).
Rogaproov votke eri pdevadel voi samal paeval vahemalt
tunniajase vahega, sh iiks neist hommikul.

Tuberkuloosikahtlusega patsiendil, kes ei ole vdimeline
rogaproovi andma, indutseerige roga. Analiilisiks vOib saata
ka mao- voi bronhiloputusvedelikku voi véljaheidet.

Kopsuvilise tuberkuloosi kahtlusega patsiendi haiguskolde
bioloogiline materjal saatke miikobakterioloogilistele
uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) ja
morfoloogilisele uuringule. Miikobakterioloogiliste uuringute
materjalile drge lisage formaliini voi muud fiksatiivi.

Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendilt
votke miikobakterioloogilisteks uuringuteks (mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv) vihemalt kolm régaproovi eri
aegadel.

Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendilt
peaks votma miikobakterioloogilisteks uuringuteks
(mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) lisaks
rogaproovile ka teisi bioloogilisi materjale (uriin, veri,
punktaadid, véljaheide jm).

Kopsutuberkuloosi kahtlusega patsiendi bioloogilisest
materjalist tehke molekulaarne kiirtest, kiilv ja mikroskoopia.

[AJAKOHASTATUD 2025]

Tugev positiivne soovitus, korge toendatuse aste
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Kopsuvilise tuberkuloosi kahtlusega patsiendi bioloogilisest
materjalist tehke molekulaarne kiirtest, kiilv ja mikroskoopia.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, korge téoendatuse aste

Tuberkuloosi diagnoosimisel kasutage lisaks vedelsootmele
ka tahket sdodet.

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle kiirtesti tulemus
néitab isoniasiidi- ja/voi rifampitsiiniresistentsust, tehke
molekulaarsed kiirtestid teiste tuberkuloosiravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle kiirtesti tulemus
nditab rifampitsiinitundlikkust, tehke molekulaarne kiirtest
isoniasiidi suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Tuberkuloosipatsiendi ravitulemuse hindamiseks drge
kasutage molekulaarseid kiirteste. Kiirteste korrake juhul,
kui on kahtlus ravimiresistentsuse mustri muutumises.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle molekulaarse
kiirtesti tulemus néditab isoniasiidi- ja rifampitsiini
tundlikkust, tehke fenotiilibiline ravimitundlikkuse test kdigi
tuberkuloosi pdhirea rea ravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste
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Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle molekulaarse
kiirtesti tulemus néitab isoniasiidi- ja rifampitsiini
resistentsust, tehke fenotiiiibiline ravimitundlikkuse test koigi
tuberkuloosi reservrea ravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendi puhul, kelle molekulaarse
kiirtesti tulemus néitab isoniasiidi- ja/v0i rifampitsiini- ja/
voi fluorokinolooniresistentsust, ei ole vaja resistentsust

nimetatud ravimite suhtes fenottitibilise ravimitundlikkuse
testiga kinnitada.

[UUS 2025]

Nork negatiivne soovitus, madal toendatuse aste

Tuberkuloosiravi korraldus

23

Kopsutuberkuloosiga patsiendi ravi alustage statsionaarselt.

Nakkusohu kadumisel ja vastundidustuste puudumisel jatkake

ravi ambulatoorselt. Patsiendi statsionaarse ravi jatkamist

eelistage jargmistel juhtudel:

- raske iildseisund,

- sobiva raviskeemi valimine,

- ravimite tosised korvaltoimed,

- ravimiresistentsus,

- rasked kaasuvad haigused,

- ravi pole voimalik ambulatoorselt korraldada (nt halva
ravisoostumuse korral).

Kopsutuberkuloosi ravi ajal tehke raviefektiivsuse ja
bakterierituse hindamiseks iga kuu patsiendi bioloogilise
materjali mikroskoopia ja kiilv, eelistades kiilvimeetodina
vedelsdodet.
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Kopsutuberkuloosiga patsiendi ravitulemuse hindamiseks
tehke rindkere rontgeniiilesvote teise ja neljanda ravikuu 16pus
ning ravi ldppedes. Kui patsiendi iildseisund tuberkuloosiravi
ajal ei parane, halveneb vdi kahtlustatakse tiisistusi, tehke
radioloogilisi uuringuid vastavalt vajadusele .

Jalgimine parast tuberkuloosiravi
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Pérast edukat tuberkuloosiravi ei pea patsienti jilgima, v.a
ravimiresistentse tuberkuloosi, raskete kaasuvate haiguste
voi halva ravisoostumuse korral.

Ravimiresistentse tuberkuloosiga, MDR-TB-ga, HIV-
ga vOi halva ravisoostumusega patsienti voiks péarast
kopsutuberkuloosi ravi jilgida kahe aasta jooksul iga
kuue kuu jirel, hinnates siimptomite olemasolu, tehes
rindkere rontgeniiilevotte ja bioloogilise materjali
miikobakterioloogilised uuringud.

Tuberkuloosiravi 16ppedes dpetage patsienti tundma dra
tuberkuloosi retsidiivi siimptomeid ja soovitage tal nende
tekkimisel podrduda arsti poole.

Patsiendile, kellel kahtlustate tuberkuloosi retsidiivi, tehke
diagnoosi kinnitamiseks paikmele vastavad uuringud, sh
miikobakterioloogilised uuringud.

Tuberkuloosihaige kontaktsete kiisitlus

30 @&

Kopsutuberkuloosiga patsiendi 1dhi- ja perekontaktsed
kutsuge tervisekontrolli voimaliku tuberkuloosi nakatumise
diagnoosimiseks.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, moodukas toendatuse aste
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Kopsutuberkuloosiga patsiendi ldhi- ja perekontaktse
voimaliku tuberkuloosi nakatumise diagnoosimiseks eelistage
IGR A-testi, vajaduse korral vdite teha tuberkuliinitesti
voi mdlemat. Test tuleks teha vihemalt kaks kuud pérast
kokkupuudet.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Kopsutuberkuloosiga patsiendi 1dhi- ja perckontaktsele,
kellel kahtlustate aktiivset tuberkuloosi, tehke kopsude
rontgenitilesvote.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

Nakkusohtliku tuberkuloosipatsiendi 1dhi- v&i perekontaktsel
lapsel (kuni 18-aastane k.a), kellel on diagnoositud latentne
tuberkuloos, kaaluge tuberkuloosi profiilaktilist ravi.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, madal téendatuse aste

Nakkusohtliku tuberkuloosihaige 1dhi- v&i perekontaktsel
tidiskasvanul, kellel on diagnoositud latentne tuberkuloos,
kaaluge tuberkuloosi profiilaktilist ravi.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

Enne profiilaktilise ravi alustamist tuberkuloosihaige 1dhi- ja
perekontaktsele veenduge, et tal ei ole aktiivset tuberkuloosi.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

24



36

Vv

Kopsu- ja kopsuvilise tuberkuloosi késitlus 2025

Multiravim- vdi rifampitsiinresistentsele tuberkuloosile
eksponeeritud lahikontaktset jdlgige kahe aasta véltel parast
arvatavat nakatumist. Lahikontaktsel kellel on diagnoositud
latentne tuberkuloos, vdib profiilaktiliseks raviks kasutada
levofloksatsiini iga pdev kuue kuu jooksul. Enne ravi
alustamist konsulteerida ravijarelvalve ekspertrithmaga.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Latentne tuberkuloos
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Latentse tuberkuloosiga patsiendile, kes saab immunosupres-
siivset bioloogilist ravi, on kaasuvate haiguste voi nende ravi
tottu immuunkomprimeeritud v4i on siirdamise ootejarjekor-
ras, tehke tuberkuloosi profiilaktilist ravi.

[AJAKOHASTATUD 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Enne latentse tuberkuloosiga patsiendi profiilaktilise ravi
alustamist veenduge, et tal ei ole aktiivset tuberkuloosi.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

Latentse tuberkuloosiga patsienti, kellel on teadaolev 14hi-
kontakt MDR-TB-haigega, jdlgige kahe aasta valtel parast
arvatavat nakatumist. Tuberkuloosi profiilaktiliseks raviks
voib kasutada levofloksatsiini iga paev kuue kuu jooksul. Enne
ravi alustamist konsulteerida ravijarelevalve ekspertrithmaga.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Latentse tuberkuloosiga patsienti dpetage dra tundma
tuberkuloosi siimptomeid ja soovitage tal nende tekkimisel
poorduda arsti poole.
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Ravijuhendi soovitused koos toendusmaterjali
liihikokkuvotetega

Tuberkuloosi moiste

Tuberkuloos on 6hu teel leviv nakkushaigus, mille tekitaja on Mycobacterium
tuberculosis’e kompleksi kuuluv miikobakter. Tuberkuloosi korral on enamasti
haaratud kopsud, kuid infektsioon vdib paikneda ka teistes organites. Uldjuhul
peetakse nakkusohtlikuks kopsutuberkuloosi (sh kdrituberkuloosi) pddevat
patsienti, kelle rogaanaliilis on ravi alustamisel tuberkuloositekitajate suhtes
mikroskoopiliselt positiivne.

Kopsutuberkuloosi siimptom on rohkem kui kaks niddalat kestnud kéha (7, 10, 11).
Haiguse alguses on koha sageli kuiv, kuid hiljem voib muutuda produktiivseks.
Ulatusliku haigusprotsessi korral vdivad kaasneda ka verikdha ja rindkerevalu.
Lisaks hingamiselunditega seotud siimptomitele v3ivad kaasneda iildsiimptomid:
palavik, 6ine higistamine, isutus ja kehakaalu langus.

Tuberkuloosi haigestumist soodustavad tegurid

Kui inimene on nakatunud tuberkuloosibakteriga (tal on diagnoositud latentne
tuberkuloos), on tal hilisema elu jooksul tuberkuloosi haigestumise (aktiivse
tuberkuloosi) risk 5-15% (11), kusjuures risk on suurim nakatumisele jargneva
kahe aasta jooksul (12). Suurim risk tuberkuloosi haigestumiseks on HIV-
nakkusega, organisiirdamise jargses seisundis, dialiiiisi ndudva kroonilise
neerupuudulikkusega ja silikoosiga patsiendil, tuumori nekroosi faktor alfa
(TNF-a) inhibiitoritega bioloogilist ravi saaval patsiendil ning nakkusohtliku
tuberkuloosihaige ldhikontaktsel (13). Ka diabeedihaigel ja siisteemset
kortikosteroidravi saaval patsiendil on risk parast nakatumist tuberkuloosi
haigestuda suurem kui tavapopulatsioonis, kuid siiski mitte nii suur kui
eelnimetatud riskiriihmadel. Tuberkuloosi haigestumise riski suurendavad
ka sotsiaalsed riskifaktorid, sealhulgas alkoholi ja muude séltuvusainete
kuritarvitamine (14—16). Kokkuvdtlikult on tuberkuloosi haigestumist soodustavad
tegurid esitatud jargmises loetelus.

Tuberkuloosi haigestumist soodustavate tegurite loetelu (5, 17):
Inimeste puhul, kes on hiljuti nakatunud tuberkuloosi:

1) ldhikontakt nakkusohtliku tuberkuloosihaigega;
2) immigratsioon korge tuberkuloosi haigestumusega piirkonnast;
3) positiivne tuberkuliini- vOi IGRA test alla 5-aastaste laste puhul
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4) kuulumine korge tuberkuloosi haigestumuse riskiga inimrithmadesse,
nditeks kodutud, HIV-infitseeritud, siistivad narkomaanid jne.;

5) kokkupuude kdrge tuberkuloosiriskiga inimestega seoses to0 voi elukohaga
niiteks haiglas, kodutute varjupaigas, kinnipidamisasutuses, hooldekodus
jne.

Tuberkuloosi haigestumist soodustavad tegurid:
1) HIV-infektsioon,

2) narkootikumide tarvitamine,

3) silikoos,

4) diabeet,

5) neerupuudlikkus,

6) alatoitumus,

7) organisiirdamise jirgne seisund,

8) pahaloomuline kasvaja,

9) pikaaegne siisteemsete kortikosteroidide kasutamine,
10) bioloogiline ravi,

11) varasem tuberkuloosi pddemine,

12) alkoholi kuritarvitamine,

13) suitsetamine.

Tuberkuloosi diagnoosimine

Kopsutuberkuloosile viitavate siimptomite korral tehakse rindkere rontgeniiilesvote
ja tuberkuloosile viitava radioloogilise leiu olemasolul saadetakse hingamisteedest
périt sekreet (roga, indutseeritud roga, bronhiaspiraat), vdljaheide; lastel ka
maoloputusvedelik miikobakterioloogilistele uuringutele. WHO soovituste
kohaselt peab bioloogilisest materjalist alati esmalt tegema molekulaarse kiirtesti,
seejdrel mikroskoopia, kiilvi ja mikroobikultuuri samastamise (vajaduse korral)
ning ravimitundlikkuse méaramise (6). Eestis tehakse molekulaarne kiirtest,
mikroskoopia ja kiilv iihest bioloogilisest materjalist.

Tuberkuloosi diagnoosi kinnitab bioloogilisest materjalist M. tuberculosis’e
kompleksi samastamine kas molekulaarsete meetoditega voi kiilvist isoleerides.
Tuberkuloosiregistri andmetel ei onnestunud haigustekitajat isoleerida rohkem kui
25%-1 kdigist Eestis aastatel 2021-2022 diagnoositud kopsutuberkuloosijuhtudest
(2). Sellistel juhtudel pdhines diagnoos iseloomulikul kliinilisel pildil,
radioloogilisel leiul ja teiste analoogse kliinilise leiuga haiguste vélistamisel.
Diagnoosi kinnitas ka tuberkuloosivastaste ravimitega saavutatud hea raviefekt.
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Tuberkuloosi esmadiagnostikaks on Eestis kasutusel molekulaarsed kiirtestid
Xpert® MTB/RIF Ultra ja BD® MAX MDR-TB. Mblemad meetodid voimaldavad
lisaks M. tuberculosis’e kompleksi DNA molekulaarsele samastamisele tuvastada
rifampitsiiniresistentsust pohjustavaid mutatsioone; BD® MAX MDR-TB tuvastab
ka isoniasiidiresistentsust pohjustavad mutatsioonid. Nendele kahele meetodile
on toetavate meetoditena ravimiresistentsuse tuvastamiseks molekulaarsetest
kiirtestidest Eestis veel kasutusel HAIN MTBDRplus V2, HAIN MTBDRsl V2
ja Xpert® MTB/XDR. Koik Eestis kasutusel olevad molekulaarsed kiirtestid ja
nende parameetrid on toodud lisas 5.

Mikroskoopilise uuringu vastus viljastatakse iihe toopédeva jooksul parast
bioloogilise materjali laborisse jdudmist. Miikobakterite mikroskoopia tulemus
on positiivne suure bakterierituse korral. Positiivse vastuse hindamisel kasutatakse
skaalat: iiksikud, 1+, 2+, 3+. Mikroskoopia abil happekindlate pulkbakterite
leidmine ei kinnita tuberkuloosi diagnoosi, kuna tegu voib olla ka atiilipiliste
miikobakteritega.

Kiilvimeetoditest on kasutusel kiilv tahkel so6tmel (Lowensteini-Jenseni
munasddde) ja kiilv vedelsootmesiisteemis (BACTEC™ MGIT™ 960). Kiilvi
10plik vastus saadakse tahke s66tme puhul kaheksa nidala jooksul, vedelsdotme
korral kuue néddala jooksul. Kiilvimaterjali saastumise korral tehakse alles jaetud
algmaterjalile uus algtootlus ja kiilvatakse uuesti, mistdttu loetakse aega uuesti
alates kiilvamisest: kaheksa nédalat tahke ja kuus nédalat vedels66tme puhul.
Kiilvi positiivsest kasvust teavitatakse koheselt uuringu tellijat kas telefonitsi voi
véljastatakse vastus kohe pérast kinnitava mikroskoopilise preparaadi vaatamist.

Tuberkuloosi diagnoosi kinnitamiseks tuleb teha patsiendi bioloogilisest materjalist
parinevate happekindlate pulkbakterite samastamine vihemalt M. tuberculosis’e
kompleksi tasemele. Juba kinnituse saanud tuberkuloosi diagnoosiga patsiendi
positiivset kiilvi samastatakse tuberkuloosiravi ajal korduvalt vaid juhul,
kui morfoloogiliselt voi kliiniliselt on pShjust kahtlustada, et patsient on
haigestunud mone muu miikobakteri pShjustatud haigusesse (miikobakterioosi).
Samastamiseks on eri meetodite rakendamisega voimalik kasutada patsiendi
tootlemata bioloogilist materjali, algtoodeldud bioloogilist materjali ja ka kiilvis
viljakasvanud mikroobikultuuri.

Ravimitundlikkust on Eestis vdimalik méérata molekulaarsete meetoditega
(loetletud iilal) ja fenotiilibilise meetodiga vedels6otmes (vt lisa 5).
Fenotiiiibilise meetodi puhul kiilvatakse tuberkuloosibakteri 1/100 lahjendusega
puhaskultuur vedels66tme kontrollkatsutisse ja lahjenduseta puhaskultuur
kindla ravimikontsentratsiooniga vedelsd6tme katsutisse. Seejarel vorreldakse
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populatsiooni paljunemisvdimet so6tmekatsutis ja ravimita kontrollkatsutis. Kui
tuberkuloosibakterite kasv ravimiga sodtmekatsutis iiletab kasvu kontrollkatsutis,
loetakse uuritav populatsioon (tiivi) selle ravimi suhtes resistentseks.
Molekulaarsete kiirtestidega tuvastatud rifampitsiini-, isoniasiidi- ja/voi
fluorokinolooniresistentsust ei pea kinnitama fenotiiiibilise ravimitundlikkusega.
Koik iilejadnud molekulaarsete meetoditega méédratud ravimitundlikkused
testitakse aga esimese kiilvi positiivseks kasvades teist korda ka fenotiiiibilisel
meetodil, et kinnitada tulemust ja saada infot ravimite kohta, mille jaoks
molekulaarset meetodit pracgu ei kasutata. Informatsioon Eestis ravimitundlikkuse
madramiseks kasutatavate meetodite kohta koos testitavate ravimite ja ajakuluga
on toodud lisas 5.

Kopsutuberkuloosi ja tuberkuloosse pleuriidi diagnoosimine

Kopsutuberkuloosi ja tuberkuloosse pleuriidi kahtlusega

1 O patsiendile tehke rindkere rontgeniiilesvdte ja bioloogilise
materjali' miikobakterioloogilised uuringud (mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv).

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Ravijuhendi koostamise kdigus tehtud tdendusmaterjali otsingul ei leitud
vordlevaid uuringuid, milles vorreldaks kopsutuberkuloosi diagnostikas rindkere
rontgeniiilesvotte ja miikobakterioloogiliste uuringute kasutamise efektiivsust.
Uuringute puudumine on tdendoliselt seotud sellega, et mdlema meetodi
samaaegne kasutamine on tuberkuloosi diagnostikas rahvusvaheline standard
(11). Ravijuhendi td6rithm otsustas konsensuslikult, et kopsutuberkuloosi ja
tuberkuloosse pleuriidi diagnoosimiseks peab jatkama senist praktikat, kasutades
nii rindkere rontgenitilesvotet kui ka bioloogilise materjali miikobakterioloogilisi
uuringuid. Viimastest peab alati tegema mikroskoopia, molekulaarse kiirtesti ja
kiilvi (vt soovitused 14-15).

Kopsutuberkuloosi diagnostikas rindkere rdntgeniiilesvotte ja
miikobakterioloogiliste uuringute samaaegne kasutamine on oluline patsiendi
heaolu seisukohast: see vihendab diagnostilist viivitust ja voimaldab saada
paremaid ravitulemusi. Samuti ei kaasne sellega lisakulusid. Ka WHO,
Suurbritannia ja PShja-Iiri Uhendkuningriigi, Kanada ning Malaisia ravijuhendites
on tugev soovitus kasutada kopsutuberkuloosi ja tuberkuloosse pleuriidi

! Roga, indutseeritud roga, bronhiaspiraat, pleuravedelik, viljaheide, maoloputusvedelik (lastel).
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diagnoosimiseks nii rindkere rontgeniiilesvotet kui ka bioloogilise materjali
miikobakterioloogilisi uuringuid (7, 9, 10, 18). Soovitus pohineb eksperdiarvamusel,
mis tugineb pdhiliselt kirjanduse iilevaateartiklitele ja dpikutele.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k1-taiskasvanud*.

. Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendile,
2 (' ) kelle rindkere rontgeniiilesvote on tuberkuloosile viitava
/- leiuta, tehke rindkere kompuutertomograafiline uuring.

HIV-nakkusega patsiendi puhul, kelle rontgeniiilesvottel ei ole

3 V tuberkuloosile viitavat leidu, kaaluge tuberkuloosi kahtluse
korral bioloogilise materjali saatmist miikobakterioloogilistele
uuringutele.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Madala kvaliteediga slistemaatilises lilevaates, kuhu oli kaasatud 67 uuringut,
leiti kahe uuringu (vastavalt 144 ja 133 uuritavat) andmetele tuginedes, et kui
tdiskasvanud immuunkompetentsete inimeste seast oli kopsutuberkuloosi
haigestumise korral rindkere rontgeniiilesvote patoloogiata 1%-1, siis HIV-
nakkusega patsientidel oli valenegatiivse rindkere rontgeniiilesvotte osakaal
7-15% (19). Kahes kirjeldavas prospektiivses kohortuuringus (vastavalt 1748 ja 801
uuritavat) leiti, et HIV-nakkusega uuritavatel voib kopsutuberkuloosi haigestumise
korral olla patoloogiata rindkere rontgeniiilesvotete osakaal isegi 32—46% (20, 21).

Kui kliiniliselt on tdendoline kopsutuberkuloosi haigestumine, peab HIV-
nakkusega patsiendil patoloogiata rindkere rontgeniiilesvotte korral tegema
kopsude kompuutertomograafilise (KT) uuringu ning saatma bioloogilise materjali
miikobakterioloogilisele uuringule.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvotet ,,tb-evsu-k1-hiv*,

Kopsutuberkuloosi voi tuberkuloosse pleuriidi kahtlusega

4 V lapsel peaks kasutama rindkere rontgeniiilesvottele ja
bioloogilise materjali miikobakterioloogilistele uuringutele
lisaks ka IGR A- ja/vdi tuberkuliinitesti.
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Kopsutuberkuloosi vdi tuberkuloosse pleuriidi esmase
5 x analiilisina drge pigem tehke tdiskasvanud patsiendile IGR A-
voi tuberkuliinitesti.

Tuberkuliinitest ja M. tuberculosis’e gammainterferooni maaramise (IGRA) test
on kasutusel tuberkuloosi nakatumise ehk latentse tuberkuloosi diagnostikas.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljirgnevale tdendusmaterjalile.

Modduka kvaliteediga metaanaliiiisis kisitleti 27 vaatlusuuringut, kuhu oli
kaasatud 590 HIV-negatiivset ja 844 HIV-nakkusega uuritavat (22). Uuringu
eesmérk oli vorrelda kahe IGRA testi (T-SPOT.TB® ja QuantiFERON-TB®
Gold in-tube) kasutamise efektiivsust tuberkuloosi haigestumise kahtlusega voi
kinnitatud tuberkuloosi diagnoosiga tiiskasvanutel. HIV-nakkusega patsientide
hulgas oli testide tundlikkus vastavalt 76% ja 60%, HIV-negatiivsetel 88% ja
84%. Mdlema meetodi spetsiifilisus oli suhteliselt madal kdigi patsientide
puhul (vastavalt 61% ja 52%). Statistiliselt ei erinenud IGRA-testi tundlikkus
tuberkuliinitesti tundlikkusest.

Moodduka kvaliteediga metaanaliiiisi kaasati 27 uuringut (23), kus kasutati
tuberkuloosi haigestumise diagnostikas IGR A-testi verest voi vererikastest
bioloogilistest materjalidest. Vorreldi kahe IGR A-testi (QuantiFERON-TB® Gold
in-tube ja T-SPOT.TB®) spetsiifilisust ja tundlikkust.

Verest médratuna oli meetodite tundlikkus tuberkuloosi haigestumise
diagnoosimisel 80% ja 81%, spetsiifilisus vastavalt 79% ja 59%. Teistest
vererikastest bioloogilistest materjalidest méératuna oli testide tundlikkus 48%
Jja 88% ning molema meetodi spetsiifilisus 82%. Tuberkuliinitesti tundlikkus oli
65% ja spetsiifilisus 75%.

HIV-nakkusega tdiskasvanutel IGRA-testi (QuantiFERON-TB® Gold in-tube
ja T-SPOT.TB®) kasutamist hindavasse mdoduka kvaliteediga siistemaatilisse
analiiiisi oli kaasatud 38 uuringut, milles uuriti 6514 HIV-nakkusega patsienti (24).
Esimese puhul oli tundlikkus 61% ja spetsiifilisus 72%, teise puhul tundlikkus
65% ja spetsiifilisus 70%.

Tuberkuliinitesti ja IGR A-testi (QuantiFERON-TB® Gold in-tube) tundlikkus
tuberkuloosi haigestumise diagnostikas oli vastavalt 60% ning 67%. Testi T-SPOT.
TB® oli vorreldud tuberkuliinitestiga ihes uuringus (n = 13), kus testide tundlikkus
oli vastavalt 85% ja 46%.
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Kuigi IGRA-testi diagnostiline tundlikkus on kdrgem kui tuberkuliinitestil, ei
voimalda kumbki uuring madala spetsiifilisuse tottu vélistada ega kinnitada
tuberkuloosi haigestumist. Tdiskasvanute puhul ei ole tuberkuloosi haigestumise
diagnostikas seega niidustatud nende testide kasutamine lisaks radioloogilistele
uuringutele ja bioloogilise materjali miikobakterioloogilistele uuringutele.

Kuna lapselt on rdgaproovi votmine keeruline ja seetdttu tuberkuloosi diagnoosi
miikobakterioloogiline kinnitamine raskem, voib lisaks radioloogilisele uuringule
ja bioloogilise materjali miikobakterioloogilistele uuringutele kasutada IGR A- ja
tuberkuliinitesti.

Vaata tédpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-kl1-lapsed ja tb-evsu-k1-pleuriit*,

Ebaselge diagnoosiga patsiendi torakaalkirurgilise
operatsiooni materjal saatke morfoloogilisele kiiruuringule.
Kui kiiruuring ei anna kindlat diagnoosi v3i on
6 ('/ kopsutuberkuloosi kahtlus, tehke ka miikobakterioloogilised
,_) uuringud (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv). Nende
tegemiseks séilitage osa algsest materjalist histoloogilise
kiirtesti vastuse saabumiseni steriilses anumas, kuhu ei tohi
lisada formaliini v6i muud fiksatiivi.
2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Varasema morfoloogilise diagnoosita patsientide kohta, kellel tehakse
torakaalkirurgiline operatsioon ning seejérel diagnoositakse tuberkuloos, ei ole
avaldatud siistemaatilisi iilevaateid.

Eesti Tervisekassa andmetel tehti aastatel 2013—2015 torakaalkirurgilisi protseduure
1636 patsiendile, kellest 23-1 diagnoositi tuberkuloos ajavahemikus 7 paeva enne
operatsiooni kuni 90 pédeva péarast kirurgilist protseduuri. Torakaalkirurgide
dr Tanel Laisaare ja dr Tonu Vanakesa eksperdiarvamuse kohaselt suunatakse
Eestis aastas umbes 100 varasema morfoloogilise diagnoosita patsienti
torakaalkirurgilisele operatsioonile peamiselt pahaloomulise kasvaja kahtluse
tottu. Ravijuhendi to6rithma hinnangul on selliste patsientide operatsioonimaterjal
vaja saata ka miikobakterioloogilisele uuringule, kui puudub kiirtesti kindel vastus
voi kui kiirtestiga diagnoositakse kopsutuberkuloos. Kui patsiendil on tuberkuloos,
on nii voimalik kinnitada diagnoos ka mikrobioloogiliselt ja méarata haigustekitaja
ravimitundlikkus. Miikobakterioloogilisele uuringule saadetavale materjalile ei
tohi lisada formaliini voi muud fiksatiivi, kuna sellisel juhul pole bakterid enam
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voimelised paljunema ning kultiveerimisel kasvama, mistottu jddvad dra ka kdik
kiilvist tehtavad edasised diagnostilised testid. Raviasutuses peaks olema kokku
lepitud, kas materjal saadetakse miikobakterioloogia laborisse operatsioonitoast
vOi patoloogiaosakonnast.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvotet ,,tb-evsu-k2°.

Kopsuviilise tuberkuloosi diagnoosimine opereeritaval
patsiendil

2021. aastal oli Euroopas kopsuvilise tuberkuloosi osakaal 20,0% kdigist
diagnoositud tuberkuloosijuhtudest (3). Paikmete alusel diagnoositi aastatel 2002—
2011 Euroopas kopsuvilise tuberkuloosi vormidest kdige rohkem pleuriiti (36,7%),
rindkereviéliste limfisdlmede adeniiti (20,1%), intratorakaalset liimfadeniiti
(10,4%), luude ja liigeste tuberkuloosi (9%, sh liilisamba tuberkuloosi 3,9%),
kuse- ja suguelundite tuberkuloosi (6,9%), kesknérvisiisteemi tuberkuloosi (3,4%,
sh meningiiti 2,9%) ning seedeelundite tuberkuloosi 2,7% (25). Alla 14-aastaste
laste hulgas olid sagedasemad kopsuvilise tuberkuloosi vormid intratorakaalsed
liimfisdlmed (47,2%), pleuriit (18,5%) ja meningiit (5,8%) (25).

Eestis olid aastatel 2010-2019 kdige sagedasemad kopsuvilise tuberkuloosi vormid
luude ja liigeste tuberkuloos (26,5%), pleuriit (23,9%), kuse- ja suguelundite
tuberkuloos (18,1%), perifeersete limfisdlmede tuberkuloos (15,5%), tuberkuloosne
meningiit (7,1%) ning intratorakaalne limfadeniit (3,9%) (26).

Luude ja liigeste tuberkuloosi korral paikneb haigus pooltel juhtudel lillisambas
(27). Kaugelearenenud haiguse korral voib tekkida seljaaju vdi nédrvijuurte
kompressioon koos neuroloogiliste drajadmanédhtudega. Liilisamba tuberkuloosi
korral tdheldatakse KT-uuringul rinna- vdi nimmeliilide eesosade haaratust
16pp-plaatide piirkonnas. Distsiit koos diskide hdvimisega tekib alles haiguse
hilises faasis ning sellega vdivad kaasneda ka paraspinaalsed abstsessid (28,
29). Magnetresonantstomograafia (MRT) tegemine on néidustatud siis, kui on
vaja hinnata seljaaju haaratust. Luutuberkuloosi kahtluse korral soovitatakse
bioloogilise materjali saamiseks esmase uuringuna ndelbiopsiat KT kontrolli all
nii miikobakterioloogiliseks kui ka morfoloogiliseks uuringuks (20).

Tuberkuloosne artriit on tavaliselt suure liigese (puusa- vdi pdlveliigese)
monoartriit, mille simptomid on turse, valu ja funktsioonipiiratus, kusjuures
septilisele artriidile omaseid siimptomeid (punetus ja paikne temperatuuritdus)
iildjuhul ei esine. MRT-1 on tuberkuloosse artriidi korral niha siinoovia iihtlast
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mdddukat paksenemist, millega vdivad kaasneda liigeseldahedaste pehmete kudede
abstsessid. Tuberkuloosse artriidi diagnoosimisel tehakse esmalt siinoviaalvedeliku
uuringud (30, 31).

Kuseelundite tuberkuloosi algus on sageli hiiliv, mistdttu hilineb diagnoos tihti.
Patsientidel esinevad sageli aslimptomaatiline steriilne pliuuria, hematuuria
ja diisuuria (32). Voivad kaasneda ka lokaalsed siimptomid, nagu valulikkus
ja sage urineerimine, kuid kaebused on enamasti mittespetsiifilised ning
sarnanevad muudele kroonilistele uroinfektsioonidele. Diagnostiliseks uuringuks
kasutatakse sonograafiat, KT-d vdoi MRT-d. Kuseelundite tuberkuloosi kahtluse
korral tuleb saata vihemalt kolm eri pdevadel antud hommikust uriiniproovi
miikobakterioloogilisele uuringule. Uriini kiilv on M. tuberculosis’e suhtes
positiivne 80—90%-1 kuseelundite tuberkuloosiga patsientidest (33, 34). Teiste
uroinfektsioonide raviks kasutatavad antibiootikumid (eriti fluorokinoloonid)
voivad inhibeerida miikobakterite kasvu uriinis. Seetdttu ei tohiks neid preparaate
kasutada viahemalt 48 tundi enne miikobakterioloogiliseks uuringuks uriiniproovi
votmist (34).

Suguelundite tuberkuloosi esineb sagedamini naistel ning selle siimptomid
voivad olla vaagnapiirkonna valu, menstruaaltsiikli ebaregulaarsus ja infertiilsus.
Vaagnatuberkuloosiga patsientidest 90—100%-1 kaasneb ka munajuhade
poletikuline haaratus, kuid vulvovaginaalset haaratust esineb harvem. Meestel
on sagedamini haaratud skrootum, tihti esineb ka epididiimiiti ja orhiiti, harvem
prostatiiti (7).

Seedeelundite tuberkuloosi korral voivad olla haaratud mao-sooletrakt,
peritooneum, mesenteriaalsed limfisdlmed ning viga harva ka parenhiimatoossed
organid (maks, pdrn, pankreas) (35). Mao-sooletrakti tuberkuloosi korral paikneb
haigus enamasti ileotsdkaal-, jejunoileaal- voi anorektaalpiirkonnas, muudes
mao-sooletrakti osades esineb tuberkuloosi harva. Kuni 64%-1 juhtudest on
haaratud ileotsokaalpiirkond ning sellistel juhtudel tuleb tuberkuloosi eristada
Crohni tovest (35, 36). Seedeelundite tuberkuloosi diagnostikas on radioloogiliste
uuringute leid mittespetsiifiline ning instrumentaalsete uuringute valik sdltub
paikmest (37). Diagnoosi kinnitamiseks on olenevalt paikmest vajalikud rooja,
kdhuddnevedeliku voi bioptaadi (voi biopsiamaterjali) miikobakterioloogilised
ning biopsia morfoloogilised uuringud (38).

Kopsuvilise tuberkuloosi kahtluse korral peab alati tegema rindkere
rontgeniiilesvotte voimaliku kaasneva kopsuhaaratuse tapsustamiseks. Vajaduse
korral tuleb teha ka KT ja tdpsustada patsiendi anamneesis tuberkuloosi varasemat
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pddemist. Sagedamini esinevate kopsuvilise tuberkuloosi paikmete diagnostikas
kasutatavad uuringud on kokkuvotlikult esitatud lisas 3.

Ebaselge diagnoosiga luu-liigesehaiguse tdttu opereeritava

4. patsiendi bioloogiline materjal saatke miikobakterioloogilistele

7 ( .) uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) ja

/- morfoloogilisele uuringule. Miikobakterioloogiliste uuringute
materjalile drge lisage formaliini vdi muud fiksatiivi.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Teaduskirjanduses ei ole avaldatud siistemaatilisi iilevaateid, milles kisitletaks
opereeritavatel ebaselge diagnoosiga luu-liigesehaigusega patsientidel tuberkuloosi
diagnoosimist.

Tervisekassa andmetel tehti aastatel 20132015 2797 patsiendile sellist
ortopeedilist operatsiooni, mille kéigus oli hiipoteetiliselt vdimalik tuberkuloosi
diagnoosida (st luu vai liigese biopsia, sekvestrektoomia voi luutrepanatsioon,
liigese siinovektoomia, lillisamba deformatsioonide korrektsioon). Tuberkuloos
diagnoositi kahel opereeritud patsiendil.

Ravijuhendi t66rithm kaalus tuberkuloosi diagnoosi hilinemisega seotud kahjusid,
riske ja soovitusest tulenevaid kulutusi ning leidis, et ebaselge diagnoosiga luu-
liigesehaigusega opereeritava patsiendi bioloogiline materjal tuleb saata nii
miikobakterioloogilisele kui ka histoloogilisele uuringule. Materjalile ei tohi
lisada formaliini v3i muud fiksatiivi, mis pérsib bakterite kasvu ja vilistab seega
edasiste diagnostiliste testide tegemise vdimaluse.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvotet ,,tb-evsu-k3*.

Kuse-suguelundite ebaselge diagnoosiga haiguste tdttu

opereeritava patsiendi bioloogiline materjal saatke

4, miikobakterioloogilistele uuringutele (mikroskoopia,

/A molekulaarne kiirtest, kiilv) ja morfoloogilisele uuringule.

Miikobakterioloogiliste uuringute materjalile drge lisage
formaliini v&i muud fiksatiivi.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale toendusmaterjalile.
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Teaduskirjanduses ei ole avaldatud siistemaatilisi iilevaateid, milles késitletaks
opereeritavatel ebaselge diagnoosiga kuse-suguelundihaigusega patsientidel
tuberkuloosi diagnoosimist.

Ravijuhendi todrithma hinnangul tuleb sellisel patsiendil teha enne operatsiooni
kdik vajalikud radioloogilised ja instrumentaalsed uuringud ning saata
kuseelundite tuberkuloosi vilistamiseks uriiniproovid (soovituslikult kolmel eri
hommikul voetud) miikobakterioloogilisele uuringule. Ebaselge diagnoosiga
kuse-suguelundihaiguse tottu opereeritava patsiendi bioloogiline materjal on vaja
saata miikobakterioloogilisele ja histoloogilisele uuringule tuberkuloosi suhtes,
sest see vdhendab diagnoosi hilinemisega seotud kahjusid ning riske. Materjalile
ei tohi lisada formaliini vdi muud fiksatiivi, mis pérsib bakterite kasvu ja vélistab
seega edasiste diagnostiliste testide tegemise voimaluse.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ce 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k4*,

Kopsu ja kopsuvilise tuberkuloosi laboridiagnostika

Kopsutuberkuloosi kahtlusega patsiendilt votke vahemalt
kaks rogaproovi ja saatke need miikobakterioloogilistele

9 O uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv).
Rogaproov vatke eri pdevadel voi samal padeval vihemalt
tunniajase vahega, sh iiks neist hommikul.

. Tuberkuloosikahtlusega patsiendil, kes ei ole vdimeline
10 ( ) rogaproovi andma, indutseerige roga. Analiilisiks vOib saata
/- ka mao- voi bronhiloputusvedelikku voi véljaheidet.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Hea kvaliteediga metaanaliiiisis, mis holmas kaheksat uuringut, kuhu oli kaasatud
7771 uuritavat, vorreldi eri pdevadel antud régaproovide mikroskoopilise analiiiisi
tulemusi kahe samal pdeval antud rogaproovi analiiiisi tulemustega (39). Kui vérviti
roga mikroskoopiad Ziehl-Neelseni meetodil ning hinnati valgusmikroskoobiga
kahte digepreparaati, mis olid tehtud kahel eri pdeval antud régaproovidest
(standardmikroskoopia) voi kahest samal pdeval antud rogaproovist, saadi sarnane
tundlikkus ja spetsiifilisus. Standardmikroskoopia tundlikkus oli 64% (95% CI
60—69) ja samal pdeval antud analiiiiside mikroskoopia tundlikkus 63% (95% CI
58-68%), spetsiifilisus oli vastavalt 98% (95% CI 97-99) ja 98% (95% CI 97-99).
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Sarnased tulemused saadi ka fluorestsentsmikroskoopiat kasutades ja siis, kui
hinnati kokku kolme preparaati.

Et tuberkuloosi diagnoosi kinnitamise tdendosust suurendada, peab jatkama
senist praktikat, mille kohaselt saadetakse kopsutuberkuloosi kahtluse puhul
miikobakterioloogilisele uuringule vahemalt kaks rogaproovi. Kui patsient
ei suuda régaproovi anda, voib roga indutseerida (vt lisa 4), saata analiiiisiks
bronhiaspiraati, véljaheidet voi lastel maoloputusvedelikku.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k5«.

Kopsuvilise tuberkuloosi kahtlusega patsiendi haiguskolde
bioloogiline materjal saatke miikobakterioloogilistele
11 Q uuringutele (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) ja
morfoloogilisele uuringule. Miikobakterioloogiliste uuringute
materjalile drge lisage formaliini vdi muud fiksatiivi.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Ravijuhendi koostamise kdigus tdendusmaterjali otsides ei leitud
miikobakterioloogiliste ja morfoloogiliste meetodite vordlevaid uuringuid
kopsuvilise tuberkuloosi diagnostikas.

Tooriihm otsustas konsensuslikult, et arvestades patsiendi heaolu, peab kopsuvilise
tuberkuloosi diagnostikas jatkama senist praktikat, saates haiguskoldest voetud
bioloogilise materjali nii morfoloogilisele kui ka miikobakterioloogilisele
uuringule. Morfoloogilisel uuringul on iseloomuliku tsiitoloogilise ja
histoloogilise leiu alusel voimalik kinnitada tuberkuloosse pdletiku esinemine.
Miikobakterioloogilised meetodid vdimaldavad samastada haigustekitaja
ja midrata ravimitundlikkuse. Eriti oluline on mdlema meetodi samaaegne
kasutamine bioloogiliste materjalide korral, mille saamine pdhjustab patsiendile
valu vdi ebamugavust (niiteks koebiopsia).

Ko&iki bioloogilisi materjale saab saata tuberkuloosi kahtluse korral mikroskoopiaks
ja kiilviks. Molekulaarset kiirtesti saab teha koikidest bioloogilistest materjalidest,
vilja arvatud verest. Enne kiilvimeetodi kasutamist ei tohi bioloogilist materjali
panna formaliini ega muu fiksatiivi sisse, kuna pérast fiksatiivi lisamist pole
bakterid enam vdimelised paljunema ning kultiveerimisel kasvama, mistdttu
jddvad dra ka koik kiilvist tehtavad edasised diagnostilised testid. Ka Suurbritannia
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ja Pohja-liri Uhendkuningriigi, Kanada ning Malaisia ravijuhendites on tugev
soovitus kasutada kopsuvilise tuberkuloosi diagnostikas nii morfoloogilisi kui ka
miikobakterioloogilisi uuringuid (7, 9, 18). Soovitus pohineb eksperdiarvamusel,
mis tugineb pdhiliselt kirjanduse iilevaateartiklitele ja pikutele.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvotet ,,tb-evsu-k5.

Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendilt

12 O votke mitkobakterioloogilisteks uuringuteks (mikroskoopia,
molekulaarne kiirtest, kiilv) vihemalt kolm régaproovi eri
aegadel.

Kopsutuberkuloosi kahtlusega HIV-nakkusega patsiendilt

. peaks votma miikobakterioloogilisteks uuringuteks

13 (:) (mikroskoopia, molekulaarne kiirtest, kiilv) lisaks

/- rogaproovile ka teisi bioloogilisi materjale (uriin, veri,
punktaadid, vdljaheide jm).

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Prospektiivsesse kohortuuringusse kaasati 1060 HIV-nakkusega uuritavat, kes
p6ordusid HIV-i ndustamiskeskusesse ning kellel ei olnud varem diagnoositud
tuberkuloosi haigestumist (40). Aktiivne tuberkuloos diagnoositi 147 (14%)
uuritaval, kellest 126-1 oli kopsutuberkuloos. Uuringus leiti, et kolmanda régaproovi
mikroskoopial diagnoositi tuberkuloosi rohkem 2%-1 (95% CI 0—6%) uuritavatest
vorreldes kahe rédgaproovi mikroskoopia tegemisega. Kiilvimeetodil diagnoositi
tuberkuloos esimesest rogaanaliiiisist 90 (71%) tuberkuloosi haigestunul, teisest
analiiiisist 21 (17%) ja kolmandast analiiiisist 12 (10%) patsiendil. 82 liimfisGlme
punktaadist kasvas M. tuberculosis 34 (42%) uuritava kiilvimaterjalis.

Kuna HIV-nakkusega patsiendi puhul on tuberkuloosi diagnoosi
miikobakterioloogiline kinnitamine keerulisem (40), peab saatma tuberkuloosi
kahtluse korral miikobakterioloogilistele uuringutele vihemalt kolm régaproovi
ning lisaks teisi bioloogilisi materjale. Selline on ka praegune kliiniline praktika.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ce 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k5*.

Aktiivse tuberkuloosi diagnoosi kinnitab haigustekitaja M. tuberculosis’e
isoleerimine ja samastamine patsiendi bioloogilisest materjalist. Kogu maailmas
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on tuberkuloosi diagnoosimisel juba aastakiimneid olnud tavapirane praktika
mikroskoopiline uuring ja haigustekitaja isoleerimine kiilvimeetodil.

Kopsutuberkuloosi kahtlusega patsiendi bioloogilisest
materjalist tehke molekulaarne kiirtest, kiilv ja mikroskoopia.

14 Q [AJAKOHASTATUD 2025]

Tugev positiivne soovitus, korge toendatuse aste

Kopsuvilise tuberkuloosi kahtlusega patsiendi bioloogilisest
materjalist tehke molekulaarne kiirtest, kiilv ja mikroskoopia.

15 O [UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, korge toendatuse aste

Tuberkuloosi diagnoosimisel kasutage lisaks vedelsdotmele

16 G./) ka tahket s66det.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti soovitust andes alljargnevale
toendusmaterjalile.

Teaduskirjanduses ei ole avaldatud siistemaatilisi iilevaateid, mis oleksid
vorrelnud tuberkuloosi diagnoosimisel mikroskoopia ja kiilvimeetodi kasutamise
efektiivsust, kuid mikroskoopia tundlikkust ja spetsiifilisust on hinnatud kahes
uuringus, kus on seda vdrreldud kiilvimeetodiga.

Korge kvaliteediga slistemaatilisse iilevaatesse voeti 45 uuringut, kuhu oli kaasatud
50 015 uuritavat materjali, milles vorreldi fluorestsentsmikroskoopia tapsust
valgusmikroskoopia omaga (38). Uuringus leiti, et fluorestsentsmikroskoopia oli
valgusmikroskoopiast keskmiselt 10% (95% CI 5—-15%; p < 0,001) tundlikum,
kuid spetsiifilisus oli kahel meetodil sama (94-100%). Uhe preparaadi hindamine
vottis fluorestsentsmikroskoobiga aega iihe minuti, kuid valgusmikroskoobiga
neli minutit.

Korge kvaliteediga metaanaliilisi kaasati 12 uuringut, milles késitleti
fluorestsentsmikroskoopia tundlikkust ja spetsiifilisust, kasutades referentsina
kiilvi (39). Fluorestsentsmikroskoopia tundlikkus oli 66,9% (95% CI 60,5-72,7%)
ja spetsiifilisus 96,8% (95% CI 93,1-98,6%). HIV-nakkusega patsientide seas oli
fluorestsentsmikroskoopia tundlikkus 53,0% (95% CI 42,8—63,0%) ja spetsiifilisus
96,1% (95% CI 86,0—99,0%).
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Vaata tapsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k5*.

Viimastel aastatel on molekulaarsed kiirtestid vdetud kliinilises praktikas
laialdaselt kasutusele, sest need voimaldavad vorreldes kiilviga haigustekitajat
mairgatavalt kiiremini samastada, aktiivset TB-d diagnoosida ja saada esmased
andmed haigustekitaja ravimitundlikkuse kohta. Seepérast avati kliiniline
kiisimus, et selgitada vilja, millist diagnostilist meetodit vdi nende kombinatsiooni
tuleks kasutada tuberkuloosi diagnoosimiseks.

Hea kvaliteediga Cochrane’i siistemaatilises iilevaates (41), millesse oli kaasatud
85 uuringut (n = 41 965), leiti, et vorreldes kiilvimeetodi kasutamisega oli meetodi
Xpert MTB/RIF kasutamisel molekulaarse kiirtesti mediaan koondtundlikkus ja
-spetsiifilisus vastavalt 85% ja 98%. Molekulaarse kiirtesti tundlikkus oli korgem
diges positiivsetel patsientidel kui diges negatiivsetel patsientidel (98% vs. 67%).
Kopsuvilise tuberkuloosi diagnoosimisel hinnati Xpert MTB/RIF testi tundlikkust
hea kvaliteediga Cochrane’i andmebaasi siistemaatilises analiiiisis (42). Kdrgeim
tundlikkus oli luude ja liigeste tuberkuloosi diagnoosimisel: > 94%. Liimfisdlmede
ja neerutuberkuloosi diagnostikas oli molekulaarse kiirtesti tundlikkus > 80%
jameningiidi diagnostikas 71%. Madalaim molekulaarse kiirtesti tundlikkus oli
pleura- ning peritoneaalvedeliku korral: vastavalt 50,9% ja 59,2%.

Molekulaarse kiirtesti Xpert MTB/RIF Ultra tundlikkust ja spetsiifilisust hinnati
hea kvaliteediga siistemaatilises analiiisis (43), kuhu oli kaasatud 16 uuringut
(n = 4488). Naitajad olid vastavalt 87,2% ja 96,5%. Hingamisteedest parineva
bioloogilise materjali kasutamisel olid tundlikkus ja spetsiifilisus vastavalt 88,5%
ja 96,7%, kopsuvilise tuberkuloosi korral aga 85,1% ja 95,7%.

Kuna molekulaarse kiirtesti tundlikkus on vorreldes dige-ja kiilvimeetodiga
aktiivse tuberkuloosi diagnoosimisel madalam, jééks tiksnes molekulaarse kiirtesti
kasutamisel osa tuberkuloosi haigusjuhte diagnoosimata. Molekulaarne kiirtest
ei vdimalda hinnata ka haigustekitaja eluvdimet ja seetdttu voib see olla varem
tuberkuloosi pddenud inimesel valepositiivne. Ka ei vdimalda molekulaarne
kiirtest hinnata tuberkuloosi haigestunu nakkusohtlikkust. Molekulaarse kiirtesti
valepositiivset tulemust vdib pdhjustada ka bioloogilise materjali saastumine.
Lisaks jadks aktiivse tuberkuloosi diagnostikas iiksnes molekulaarse kiirtesti
kasutamisel diagnoosimata miikobakterioosid.

Seepérast otsustas ravijuhendi to6rithm, et tagamaks patsiendi heaolu, peab
aktiivse kopsutuberkuloosi ja kopsuvilise tuberkuloosi diagnoosimisel kasutama
nii molekulaarset kiirtesti, mikroskoopiat kui ka kiilvimeetodit. Vedelsd6tmes

40


http://www.ravijuhend.ee/

Kopsu- ja kopsuvilise tuberkuloosi késitlus 2025

kasvatamine on tahkest s66tmest tundlikum ja kiirem ning lithendab diagnoosi
kinnitamise aega, kuid tahke s66de on spetsiifilisem. Tuberkuloosi diagnoosimisel
kdrgeima spetsiifilisuse ja tundlikkuse saavutamiseks on soovitatav jitkata senist
praktikat, mille kohaselt kasutatakse aktiivse tuberkuloosi kahtluse korral kiilviks
samal ajal nii vedelat kui ka tahket sdodet.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ce ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 1 T6Ko ja SoKo tabeleid.

Eduka tuberkuloosiravi iiks nurgakivisid on kiire ja tdpne antibiootikumravi.
Viimastel aastatel on TB diagnostikasse lisandunud mitu molekulaarset
kiirtesti, mis aitavad tuvastada M. tuberculosis’e kompleksi korval ka geneetilist
ravimiresistentsust ja vdimaldavad alustada ténu sellele kiiremini ka MDR-TB-
ravi.

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle kiirtesti tulemus
nditab isoniasiidi- ja/voi rifampitsiiniresistentsust, tehke
17 O molekulaarsed kiirtestid teiste tuberkuloosiravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, moodukas téoendatuse aste

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle kiirtesti tulemus
nditab rifampitsiinitundlikkust, tehke molekulaarne kiirtest

isoniasiidi suhtes.
18

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Tuberkuloosipatsiendi ravitulemuse hindamiseks drge
kasutage molekulaarseid kiirteste. Kiirteste korrake juhul,
19 (:/) kui on kahtlus ravimiresistentsuse mustri muutumises.

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

Ravijuhendi ajakohastamiseks tehtud tdendusmaterjali otsingul leitud
korgekvaliteediga siistemaatilised iilevaated (6, 44—46) niitasid, et kdikidel
2023. aastal Eestis kasutatavatel molekulaarsetel kiirtestidel (Xpert® MTB/RIF
Ultra, GenoType® MTBDRplus V2, GenoType® MTBDRsl V2, BD® MAX
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MDR-TB ja Xpert® MTB/XDR) on korge koondtundlikkus ja -spetsiifilisus.
Tdendusmaterjal kinnitab, et molekulaarse kiirtestiga tuvastatud resistentsus
on usaldusvéirne ja ei vaja enamasti fenotiitibilist kinnitamist, samuti saab testi
tulemusi kasutada ravi madramisel. Téhtis on ka see, et molekulaarse kiirtestiga
rifampitsiini- ja isoniasiidiresistentsuse tuvastamine kiirendab nii diagnoosi
kinnitamist kui ka ravi alustamist (47).

Seepérast soovitas to6rithm kasutada molekulaarseid kiirteste kdikide
tuberkuloosiravis kasutatavate ravimite resistentsuse usaldusvédrseks
tuvastamiseks. Molekulaarse kiirtestiga (Xpert® MTB/RIF Ultra v6i BD®
MAX MDR-TB) tuvastatud rifampitsiiniresistentsuse korral on pdhjendatud kohe
MDR-TB-ravi alustamine (48). Samas nendib t66rithm, et iikski selline kiirtest ei
voimalda méirata bakteri eluvdimelisust, mistottu ei tohi iihtegi molekulaarset testi
kasutada ravitulemuse hindamiseks. Eestis M. tuberculosis’e ravimitundlikkuse
madramiseks kasutatavate testide vordlus on esitatud lisas 5.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ee ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 2 ToKo ja SoKo tabeleid.

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle molekulaarse

kiirtesti tulemus néitab isoniasiidi- ja rifampitsiini

tundlikkust, tehke fenotiilibiline ravimitundlikkuse test kdigi
20 O tuberkuloosi pohirea rea ravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Aktiivse tuberkuloosiga patsiendile, kelle molekulaarse

kiirtesti tulemus néitab isoniasiidi- ja rifampitsiini

resistentsust, tehke fenotiiiibiline ravimitundlikkuse test kdigi
21 Q tuberkuloosi reservrea ravimite suhtes.

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste
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Aktiivse tuberkuloosiga patsiendi puhul, kelle molekulaarse

kiirtesti tulemus néitab isoniasiidi- ja/vdi rifampitsiini- ja/

voi fluorokinolooniresistentsust, ei ole vaja resistentsust

nimetatud ravimite suhtes fenotiiiibilise ravimitundlikkuse
x testiga kinnitada.

22

[UUS 2025]

Nork negatiivne soovitus, madal toendatuse aste

To6rithm soovis ravijuhendi ajakohastamise kdigus teada, kas eduka
ravitulemuse saamiseks tuleb molekulaarse kiirtesti tulemus kinnitada
fenotiiiibilise ravimitundlikkuse testiga. Eestis kasutusel olevate molekulaarsete
kiirtestide hindamiseks tehtud siistemaatilised iilevaated néitavad, et testid on
ravimiresistentsuse tuvastamisel usaldusvéirsed ja neid vdib kasutada raviskeemide
méidramisel (6, 44—46). Kdik molekulaarsed kiirtestid tuvastavad M. tuberculosis’e
kompleksi genoomis vaid kindlaid mutatsioone voi lookuseid, mistdttu on
voimalik, et ravimiresistentsust vdib pohjustada ka moni seniteadmata voi vihem
levinud mutatsioon, mida kiirtestiga ei leia. Samas néitas tdendusmaterjal, et
molekulaarsete kiirtestide kasutamine tuberkuloosi diagnostikas vahendab
maérgatavalt ravi alustamiseks kuluvat aecga (49).

Seepérast otsustas todriihm ravijuhendi ajakohastamisel leitud tdendusmaterjalile
tuginedes, et tundliku molekulaarse kiirtesti tulemuse korral alustatakse ravi
testitulemuse alusel, kuid koikidele raviskeemis olevatele ravimitele méératakse
ka fenotiilibiline ravimitundlikkus. Kui molekulaarne kiirtest ei ole tuvastanud
rifampitsiiniresistentsust, tuleb siiski teha kiirtest ka isoniasiidiresistentsuse
maéadramiseks, kuna haigus voib olla pohjustatud isoniasiidi monoresistentsest
tlivest, mis on seotud halvema ravitulemusega (5). Kui molekulaarse kiirtestiga on
tuvastatud isoniasiidi- ja rifampitsiiniresistentsus, tuleb lisaks teha molekulaarsed
kiirtestid ka teiste ravimite suhtes ning fenotiiiibiline ravimitundlikkuse test koigi
reservravimite suhtes. Fenotiiiibilise ravimitundlikkuse testiga ei ole vaja korrata
vaid molekulaarset kiirtesti, millega on tuvastatud isoniasiidi- ja/vdi rifampitsiini-
ja/voi fluorokinolooniresistentsus.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ee ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 3 ToKo ja SoKo tabeleid.
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Tuberkuloosiravi

Tuberkuloosiravis rakendatakse otseselt kontrollitava ravi (OKR) pohimétet.
See tdhendab, et patsiendid peavad kogu ravikuuri véltel votma ravimeid
tervishoiutdotaja kontrolli all. OKR-1 koordineerib kopsuarst, kaasates vajaduse
korral esmatasandi tervishoiutdotajad (vt lisa 1).

Kopsutuberkuloosiga patsiendi ravi alustage statsionaarselt.
Nakkusohu kadumisel ja vastundidustuste puudumisel jitkake
ravi ambulatoorselt. Patsiendi statsionaarse ravi jatkamist
eelistage jargmistel juhtudel:
- raske iildseisund,
23 V - sobiva raviskeemi valimine,
- ravimite tosised kdrvaltoimed,
- ravimiresistentsus,
- rasked kaasuvad haigused,
- ravi pole vdimalik ambulatoorselt korraldada (nt halva
ravisoostumuse korral).

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Modduka kvaliteediga siistemaatilises analiilisis (50), kuhu oli kaasatud 35
uuringut 14 478 uuritavaga, vorreldi tuberkuloosiravi tulemusi statsionaarse ja
ambulatoorse ravi puhul. Uuringus ei leitud statistiliselt olulist erinevust haiglaravi
ja ambulatoorse ravi vahel ei haigusest paranemises, suremuses, mitteefektiivses
ravis ega ka ravi katkestamises.

Ka retrospektiivses kohortuuringus (51), milles osales 355 tuberkuloosihaiget,
kellest 219 alustasid ravi statsionaaris ja jitkasid ambulatoorselt ning 136
olid kogu ravikuuri viltel ainult ambulatoorsel ravil, ei leitud eri ravitiiiipide
vahel statistiliselt olulist erinevust paranemises, ravikuuri lopetamises, ravi
katkestamises, mitteefektiivses ravis ega suremuses.

MDR-TB-patsientide hulgas tehtud retrospektiivses kohortuuringus, mis
kaasas 81 uuritavat (52), leiti, et patsientidel, kes olid saanud vdhemalt osaliselt
statsionaarset ravi spetsiaalses tuberkuloosikeskuses, oli ravikuuri l1dpetamise
méér mirkimisvaarselt kdrgem kui ainult ambulatoorsel ravil viibinud patsientidel
(79% vs. 48%; p< 0,001).
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Puudub kvaliteetne tdendusmaterjal selle kohta, kas tuberkuloosiga patsiendi
puhul peaks eelistama ambulatoorset voi statsionaarset ravi. Ravijuhendi to6riihma
hinnangul on tuberkuloosiga kaasnevat nakkusohtu ja Eestis esinevat suurt MDR-
TB osakaalu arvestades otstarbekas jdtkata senist praktikat, et mikroskoopiliselt
positiivse haige tuberkuloosiravi peab alustama statsionaaris. Ka MDR-TB-haigete
ravi on soovitatav alustada statsionaarselt, kuna nende raviskeemis on rohkem
ravimeid ja seetdttu on neil suurem risk voimalike ravimite korvaltoimete tekkeks.
Nakkushaiguste ennetamise ja tdrje seaduse kohaselt on vdoimalik kohaldada
tahtest olenematut ravi nakkusohtlikele tuberkuloosihaigetele, kes on keeldunud
ravist voi rikkunud ravireziimi (53).

Vaata tédpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtet ,,tb-evsu-k9«.

Kopsutuberkuloosi ravi ajal tehke raviefektiivsuse ja

24 (’/ bakterierituse hindamiseks iga kuu patsiendi bioloogilise

ﬂ) materjali mikroskoopia ja kiilv, eelistades kiilvimeetodina
vedelsoodet.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Teaduskirjandusest ei leitud siistemaatilisi tilevaateid ega iiksikuuringuid, milles
vorreldaks mikroskoopia ja kiilvimeetodi kasutamist tuberkuloosiravi efektiivsuse
jélgimiseks. Kaudselt on soovitusega seotud jargnevad uuringud.

Modduka kvaliteediga metaanaliiiisi kaasati 15 uuringut rifampitsiinile tundlike
uute kopsutuberkuloosi juhtudega. Nende puhul kasutati rifampitsiini sisaldavat
standardset raviskeemi ja hinnati vdimalust ennustada mikroskoopia véi kiilvi
positiivse vastuse alusel haiguse retsidiveerumist voi mitteefektiivset ravi (54).
Uuringus leiti, et ei mikroskoopia ega ka kiilvi positiivne vastus teise ravikuu 16pus
ei suuda ennustada haiguse retsidiivi voi mitteefektiivset ravi. Negatiivne vastus
teise ravikuu 10pus viitab aga sellele, et tdendoliselt ei teki patsiendil haiguse
retsidiivi voi ravi ei ole mitteefektiivne.

Retrospektiivses kohortuuringus, millesse kaasati millesse kaasati 1416 MDR-
TB-patsienti, kelle rogaproovi kiilvi tulemus oli ravi alguses positiivne (55),
analiilisiti nelja erinevat MDR-TB-ravi jdlgimise strateegiat. Vorreldi 1) igakuist
mikroskoopiat, 2) iga kahe kuu tagant kiilvi tegemist, 3) iga kolme kuu tagant kiilvi
tegemist ning 4) igakuist mikroskoopiat ja kiilvi (mis oli referentsiks). Uuringu
tulemused niitasid, et kui kiilv tehakse harvem kui kord kuus, pikendab see ravi
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intensiivset faasi, kuna abatsilleerumist ei tuvastata digel ajal. Samas leiti, et
igakuine mikroskoopia iiksi nditas kiiremat abatsilleerumist kui igakuine kiilv,
kuid madalama tundlikkuse tdttu enneaegu.

Teaduskirjanduses ei leitud uuringuid, milles vorreldaks tuberkuloosiravi ajal eri
kiilvimeetodite (tahkel s66tmel ja vedelsdotmes) kasutamise efektiivsust. Nende
efektiivsust tuberkuloosi diagnoosimisel on vorreldud kahes uuringus.

Korge kvaliteediga siistemaatilisse iilevaatesse kaasati 19 uuringut, milles vorreldi
tdisautomaatse vedelkiilvisiisteemi BACTEC™ MGIT™ 960 diagnostilist tdpsust
radiomeetrilise siisteemi BACTEC 460TB ja tahke s66tme kiilviga (56). Leiti,
et MGIT 960-1 ja BACTEC 460-1 oli kiirem detekteerimisaeg kui tahke s66tme
kiilvil ja need vidhendasid valenegatiivsete tulemuste arvu ligikaudu poole vorra.

Prospektiivses kohortuuringus, kuhu kaasati 1267 analiiiisitud materjali, vorreldi
BACTEC™ MGIT™ 960 siisteemi ja tahke s66tme (Lowenstein-Jensen) kiilvi
voimet detekteerida miikobaktereid (57). Leiti, et esimene tuvastas vorreldes
tahke s66tme kiilviga miikobaktereid sagedamini (29,7% vs. 22,8%) ja oli
sagedamini saastunud (16,7% vs. 9,3%), samuti vottis sellega positiivse tulemuse
saamine vihem aega (mediaan 14 pdeva vorreldes 25 pdevaga mikroskoopiliselt
negatiivsetes proovides).

Kopsutuberkuloosi ravi ajal peab selle tulemuslikkuse digeaegseks hindamiseks
jatkama senist praktikat, tehes iiks kord kuus nii mikroskoopia kui ka kiilvi.
Soovitatav on saata iga kuu uuringule kaks bioloogilist materjali (roga voi
indutseeritud réga). Kui mikroskoopiat ja kiilvi tehakse harvem, voib see viia
mitteefektiivse ravi hilisema avastamiseni ning seega ka halvema ravitulemuseni.
Tuberkuloosi diagnoosimisel on vajalik vdoimalikult korge spetsiifilisus. Seetdttu
peab diagnoosimisel samal ajal kasutama nii vedelat kui ka tahket s6ddet,
kuid ravi efektiivsuse jalgimisel piisab iiksnes vedels66tme kasutamisest.
Mikroskoopia tulemuse negatiivseks muutumine ravi kdigus vdimaldab hinnata
patsiendi nakkusohu méddumist. Kui patsiendil on intensiivse ravifaasi 15pus
mikroskoopia ja/voi kiilvi tulemus positiivne, mdaratakse uuesti ravimitundlikkus
ning muudetakse vajaduse korral selle tulemuste alusel raviskeemi. Molekulaarset
kiirtesti (Xpert® MTB/RIF) tuberkuloosiravi efektiivsuse jalgimiseks ei kasutata.

Vaata tdpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvétet ,,tb-evsu-k10*.
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Kopsutuberkuloosiga patsiendi ravitulemuse hindamiseks tehke

rindkere rontgeniiilesvote teise ja neljanda ravikuu 16pus ning ravi

25 16ppedes. Kui patsiendi iildseisund tuberkuloosiravi ajal ei parane,

/- halveneb vdi kahtlustatakse tiisistusi, tehke radioloogilisi uuringuid
vastavalt vajadusele .

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Teaduskirjanduses ei ole avaldatud siistemaatilisi lilevaateid, milles kisitletaks
rindkere rontgeniiilesvotete tegemise sagedust kopsutuberkuloosi ravi ajal.

Ravijuhendi t66riihm soovitab jétkata senist praktikat: teha rindkere
rontgeniiilesvote teise ja neljanda ravikuu 16pus ning edaspidi iga kuue ravikuu
jarel. Sellise sagedusega on vdoimalik hinnata adekvaatselt patsiendi paranemist,
teha negatiivse diinaamika korral lisauuringuid ja korrigeerida vajaduse korral
raviskeemi.

Jialgimine parast tuberkuloosiravi

Tuberkuloosiravi loetakse 16ppenuks, kui patsient on ldbinud kogu ravikuuri
ja on abatsilleerunud. Soovituses 27 nimetatud juhtudel jélgitakse patsienti ka
parast tuberkuloosiravi. Selle eesmirk on haiguse véimaliku retsidiivi varajane
avastamine.

Pérast edukat tuberkuloosiravi ei pea patsienti jilgima, v.a
26 x ravimiresistentse tuberkuloosi, raskete kaasuvate haiguste
vOi halva ravisoostumuse korral.

Ravimiresistentse tuberkuloosiga, MDR-TB-ga, HIV-
ga vOi halva ravisoostumusega patsienti voiks pérast

27 V kopsutuberkuloosi ravi jalgida kahe aasta jooksul iga
kuue kuu jirel, hinnates siimptomite olemasolu, tehes
rindkere rontgeniiillevotte ja bioloogilise materjali
miikobakterioloogilised uuringud.

- Tuberkuloosiravi 1oppedes dpetage patsienti tundma dra
28 (' ) tuberkuloosi retsidiivi simptomeid ja soovitage tal nende
/- tekkimisel podrduda arsti poole.
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Patsiendile, kellel kahtlustate tuberkuloosi retsidiivi, tehke
29 g diagnoosi kinnitamiseks paikmele vastavad uuringud, sh
miikobakterioloogilised uuringud.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljargnevale toendusmaterjalile.

Teaduskirjanduses ei ole avaldatud siistemaatilisi tilevaateid, milles késitletaks
patsiendi jalgimist parast edukat tuberkuloosiravi.

Tuberkuloosiregistri andmetel diagnoositi Eestis aastatel 2013-2022 mitte RR/
MDR TB-d pddevate kopsutuberkuloosi haigete hulgas 159 retsidiivjuhtu ja
RR/MDR-TB kopsutuberkuloosi haigete hulgas 70 retsidiivjuhtu (avaldamata
andmed, P. Viiklepp Tervise Arengu Instituut, 23.01.2024). Kui mitte RR/MDR-
TB-ta patsientide hulgas tekkis haiguse retsidiiv kahe aasta jooksul eelmisest
haigusjuhust paranemise voi ravikuuri Idpetamise jarel 25 juhul ehk 15,7%-1
juhtudest, siis RR/MDR-TB-haigete seas oli selliseid patsiente 10 ehk 14,3%.
Esmast kopsuvilist tuberkuloosi registreeriti samal ajavahemikul 93 inimesel,
kelle hulgast on sel perioodil tekkinud tuberkuloosi retsidiiv iithel patsiendil
(1,1%). Kopsuvilise tuberkuloosi retsidiivjuhte diagnoositi 17 patsiendil, kel parast
ravikuuri 16petamist korduvaid retsidiive ei diagnoositud (2).

Pirast edukat tuberkuloosiravi peab jélgima tiksnes patsiente, kellel on riskitegurid
korduva retsidiivi tekkeks: varasem halb ravisoostumus (58), ravimiresistentne
tuberkuloos ja/vdi TB-HIV-koinfektsioon (59). Riskirithma patsiente jalgib ravi
lopetamise jérel kopsuarst. Koiki patsiente peab informeerima tuberkuloosi
retsidiivile viitavatest simptomitest ja soovitama nende tekkimisel poorduda
esimesel voimalusel arsti poole (vt lisa 1). Nende siimptomite tekkimisel peab
olenevalt paikmest tegema koik vajalikud uuringud, et retsidiivi diagnoos
kinnitada (vt lisa 3). Iga tuberkuloosipaikme korral on oluline saada diagnoosi
miikobakterioloogilise kinnitus, kuna see vdimaldab méérata M. tuberculosis’e
ravimitundlikkuse, mille alusel saab patsiendile koostada efektiivseima raviskeemi.

Vaata tédpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvétteid ,,tb-evsu-k13* ja ,tb-evsu-k1*.
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Tuberkuloosihaige kontaktsete kisitlus

Tuberkuloos on Shu teel leviv infektsioon ja seetdttu vdivad nakatuda
nakkusohtliku haigega koosviibinud inimesed. Enim ohustatud on pere- ja
lahikontaktsed — inimesed, kellel on olnud haigega pikaaegne voi sage kontakt.

Kontaktsete uuring aitab varakult diagnoosida ja ravida mitte ainult aktiivse, vaid
ka latentse tuberkuloosiga inimesi. Tuberkuloosi nakatunud inimese eluaegne
risk edaspidi tuberkuloosi haigestuda on 5-10%, kuid profiilaktilise raviga on
voimalik seda riski méarkimisvéarselt vahendada. Tervishoiutddtajate kohustus
tuberkuloosihaigega kontaktis olnud inimeste véljaselgitamiseks ja tervisekontrolli
kutsumiseks tuleneb nakkushaiguste tdrje ja ennetamise seadusest (§ 6 1g-d 3 ja
4) (60). Sellekohased konkreetsed soovitused on toodud ravijuhendi lisas 8 ja 9.

Kopsutuberkuloosiga patsiendi 1dhi- ja perekontaktsed
kutsuge tervisekontrolli vdimaliku tuberkuloosi nakatumise

diagnoosimiseks.
v @

[UUS 2025]

Tugev positiivne soovitus, méodukas toendatuse aste

2023. aastal ravijuhendi ajakohastamisel tehtud otsinguga leitud silistemaatilise
iilevaate ja metaanaliiiisi (61) andmetel oli aktiivse tuberkuloosi levimus
kontaktsete seas 3,6%, miikobakterioloogiliselt kinnitatud aktiivse tuberkuloosiga
patsientide kontaktsete seas 3,8% ning MDR-TB-patsientide kontaktsete seas 4,1%.
Latentse tuberkuloosi levimus kontaktsete seas ulatus 28,6% kuni 42,4%. Hea
kvaliteediga siistemaatiline iilevaade ja metaanaliiiisis (62), milles hinnati aktiivse
tuberkuloosi levimust ldhikontaktsete seas, leiti, et 1-aastase, 2-aastase ja S-aastase
jalgimisperioodi jooksul oli aktiivse tuberkuloosi kumulatiivne esinemissagedus
vastavalt 2,15%, 1,21% ja 1,11%. Alla 19-aastastel perekontaktsetel, oli mérgatavalt
suurem tuberkuloosirisk kui kontaktita voi kaugema kontaktiga isikutel (63).
Siistemaatilises iilevaates (64), kuhu kaasati dpilaste hulgas tehtud uuringud
Hispaanias, Itaalias, USA-s, Uhendkuningriigis ja Kanadas, leiti, et koolides oli
lahikontaktsete hulgas aktiivse tuberkuloosi osakaal 0,03% ja latentse tuberkuloosi
osakaal 0,15%. Hiinas tehtud dpilaste uuringus (65) oli uute haigusjuhtude osakaal
véga korge (22,7%) haigestunud Opilase klassikaaslaste seas. Lennureisidel, mis
kestsid 8 tundi v3i rohkem, oli vdike, kuid mérgatav latentse tuberkuloosi risk
(66). Ka 2020. aasta WHO juhendis (67) soovitatakse teha kopsutuberkuloosiga
patsientide kdigile perekontaktsetele tervisekontroll ja antakse konkreetsed juhised
selle tegemiseks eri vanuseriihmades.
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Toendusmaterjalile tuginedes soovitab ka ravijuhendi to6rithm teha tervisekontroll
kopsutuberkuloosiga patsiendi kdigile ldhi- ja perekontaktsetele, et tuvastada
vOimalik nakatumine v3i haigestumine ning alustada digel ajal sobivat ravi.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ce ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 4 T6Ko ja SoKo tabeleid.

Kopsutuberkuloosiga patsiendi ldhi- ja perekontaktse
voimaliku tuberkuloosi nakatumise diagnoosimiseks eelistage
IGR A-testi, vajaduse korral vdite teha tuberkuliinitesti
V vOi mdlemat. Test tuleks teha vihemalt kaks kuud péarast

31 kokkupuudet.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Kopsutuberkuloosiga patsiendi 1dhi- ja perekontaktsele,
kellel kahtlustate aktiivset tuberkuloosi, tehke kopsude

-4.  rontgeniiilesvote.
2 ()

[UUS 2025]

Praktiline soovitus

2023. aastal ravijuhendi ajakohastamisel tehtud otsinguga leitud tdendusmaterjal
(68) néitab, et latentse tuberkuloosi diagnoosimisel oli tuberkuliinitesti
koondtundlikkus induratsioonildvede 5 mm ja 10 mm kasutamisel vastavalt
80% ja 81%, 15 mm induratsioonildve korral aga 60%. Latentse tuberkuloosi
diagnoosimiseks IGR A-testi kasutamisel oli koondtundlikkus QFT-Gold Plusi
puhul 89% ja T-SPOT.TB puhul 90%. Tuberkuliinitesti ja IGR A-testi spetsiifilisuse
koondhinnangud jéid vahemikku 95-99%. IGR A-testi positiivne tulemus aitab
tuberkuliinitestist paremini tuvastada isikuid, kellel on suurem risk tuberkuloosi
haigestuda (tuberkuliinitesti RR oli 0,4—1,64, IGR A-testil vastavalt 1,87-4,07)
(69). Rindkere rontgeniiilesvotte tundlikkus aktiivse tuberkuloosi tuvastamiseks
lahikontaktsete seas oli 89%, kuid spetsiifilisus kdigest 69% (70).

Tdendusmaterjalile tuginedes soovitab ravijuhendi to6rithm kopsutuberkuloosi
lahikontaktsete puhul eelistada IGR A-testi. Kui pérast seda piisib kliiniline kahtlus
aktiivse tuberkuloosi suhtes, tuleb teha ka rindkere rontgeniiilesvote.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ce ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 5 ToKo ja SoKo tabeleid.
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Tuberkuloosihaige kontaktsete profiilaktiline ravi

Nakkusohtliku tuberkuloosipatsiendi 14hi- voi perekontaktsel
lapsel (kuni 18-aastane k.a), kellel on diagnoositud latentne

tuberkuloos, kaaluge tuberkuloosi profiilaktilist ravi.
33

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Rahvusvahelistes ravijuhendites lahenetakse tuberkuloosihaige 1dhikontaktsete
laste ravile erinevalt. Kanada tuberkuloosi ravijuhendis (71) soovitatakse
rakendada ravi juhupdhiselt, hinnates riski aktiivse haiguse tekkeks. WHO 2021.
aasta juhendis (4) jagatakse lapsed kahte vanuseriihma: kuni 5-aastased, kelle
puhul soovitatakse ravi rakendada olenemata kaasuvatest asjaoludest (ka latentse
tuberkuloosi diagnoosimise véimaluse puudumisel), ning 5-aastased ja vanemad,
kelle puhul on soovitus sarnane Kanada ravijuhendi omaga.

2023. aastal ravijuhendi ajakohastamisel tehtud otsinguga leiti juurde kolm
teemakohast uuringut. Hea kvaliteediga Cochrane’i siistemaatilises iilevaates
(72) leiti, et profiilaktiline ravi isoniasiidiga vihendas vdrreldes platseeboga
lahikontaktsete HIV-positiivsete laste seas (n = 240), kes ei saa antiretroviirusravi,
tuberkuloosi haigestumist 69% vdorra. Samuti vahenes nende suremus 54% vorra.
HIV-positiivsete antiretroviirusravi saavate laste hulgas ei leitud aga statistiliselt
olulist efekti tuberkuloosi haigestumise vihenemises.

46 kohortuuringuga metaanaliiiisis (73) ndidati, et profiilaktilise ravi (erinevad
isoniasiidi- ja rifampitsiinikombinatsioonid) efektiivsus tuberkuloosi haigestumise
ennetamisel oli 63% koigi tuberkuloosihaigega kokkupuutunud laste hulgas.
Latentse tuberkuloosita laste hulgas oli efekt 91%.

2018. aastal avaldatud siistemaatilises lilevaates (74) tdheldati tuberkuloosi
haigestumise ennetamisel soodsat efekti, kui rakendada ravimiresistentse
tuberkuloosiga patsientide ldhikontaktsetele lastele profiilaktilist ravi (RR =
0,21, 95% CI 0,07-0,63). Profiilaktilises ravis kasutati erinevaid raviskeeme:
1) ofloksatsiin, etambutool ja suures annuses isoniasiid vdi 2) suures annuses
isoniasiid, plirasiinamiid, etionamiid ja etambutool vdi 3) suures annuses
isoniasiid, piirasiinamiid, etionamiid ja ofloksatsiin.
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Nakkusohtliku tuberkuloosihaige ldhi- v&i perekontaktsel
tdiskasvanul, kellel on diagnoositud latentne tuberkuloos,

34 (:/) kaaluge tuberkuloosi profiilaktilist ravi.
/- [UUS 2025]

Praktiline soovitus

Enne profiilaktilise ravi alustamist tuberkuloosihaige 1dhi- ja
perekontaktsele veenduge, et tal ei ole aktiivset tuberkuloosi.

4,
35 0) [UUS 2025]

Praktiline soovitus

Rahvusvahelistes ravijuhendites on teema tdenduspohisus ndrk. Soovitused
on tihtipeale tuletatud latentse tuberkuloosi kohta tehtud uuringutest (4) ja
kohati tuginetakse nendes ka eksperdiarvamusele. Alates 2017. aastast on
uut tdendusmaterjali lisandunud vihe ja tdenduspohisus on endiselt madala
kvaliteediga. Valdavalt on tegu jdlgimisuuringutega, milles on peamiselt
uuritud lapsi. Selle info pdhjal sai to6rithm tdiskasvanud ldhikontaktsete puhul
profiilaktilise ravi kaalumiseks anda praktilise soovituse.

Enne, kui méédrata profiilaktiline ravi, tuleb alati vilistada tuberkuloosi
haigestumine, kuna profiilaktilise ravi skeemide kasutamine vdib tuberkuloosi
haigestumise korral pohjustada haigustekitaja ravimiresistentsust. Latentse
tuberkuloosi profiilaktilised raviskeemid on 1) isoniasiid iga pdev kuus kuud
(6H), 2) rifampitsiin iga pdev neli kuud (4R), 3) isoniasiid koos rifampitsiiniga iga
paev kolm kuud (3HR), 4) isoniasiid koos rifapentiiniga iga paev tiks kuu (1HP),
5) levofloksatsiin iga pdev kuus kuud (6Lfx), 6) rifapentiin koos isoniasiidiga
iiks kord nddalas 12 nidalat (3HP), mille korral on soovitav rakendada OKR-i,
et véltida ravikatkestusi ja sellest pShjustatud ravimiresistentsust (vt lisa 10). (4)

Ravimiresistentne tuberkuloos on iiks peamisi resistentsete mikroobide pohjustatud
haigestumuse ja suremuse pohjuseid maailmas. 2023. aastal registreeriti Haiguste
Ennetamise ja Torje Euroopa Keskuse andmetel (European Centre for Disease
Prevention and Control, ECDC) Euroopa Liidu ja Euroopa Majanduspiirkonna
(EU/EEA) 29 riigis ligi 39 000 TB juhtu, haigestumuskordaja on 100 000 kohta
8,6. Ravimitundlikkuse andmed olid teada 19 170 juhul ning neist esines RR-TB
ja MDR-TB 814 juhul (4,7%).
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Kodige suurem RR/MDR-TB osakaal EU/EEA riikidest oli Eestis (22,5%) ja Leedus
(17,7%).

2021. aastal registreeritud RR/MDR-TB juhtude ravitulemused (raporteeritud
2023. a) olid paranemine ja/vdi ravikuuri 1dpetamine (56,3%), surm (17,3%),
mitteefektiivne ravi (8,0%), jalgimiselt kadunud (8,0%) ja ravitulemus hindamata
vOi ravi jatkus (6,8%).

Kuues riigis saavutati ravimiresistentse tuberkuloosi ravis eesmaérk, et vihemalt
75% patsientidest 1opetas ravi edukalt. See néitaja oli Maltal ja Sloveenias 100%,
Hollandis 90,9%, Eestis 85% ja Slovakkias 80,0%. Eestis registreeriti 2023. aastal
20, 2022. aastal 24 ja 2021. aastal 25 MDR-TB juhtu.

RR/MDR-TB infektsiooni leviku peatamiseks tihiskonnas on véga oluline
rakendada kdiki voimalikke meetmeid, seepérast otsustas toorithm kliinilise
kiisimuse avada. Siinset kliinilist kiisimust késitleti ka WHO (2024) juhendis
»WHO consolidated guidelines on tuberculosis. Module 1: prevention. Tuberculosis
preventive treatment, second edition“. WHO juhendis anti tugev soovitus kasutada
RR/MDR-TB ldhikontaktsetele isikutele tuberkuloosi ennetava ravina kuuekuulist
igapédevast levofloksatsiinravi. See soovitus pohineb kahel juhuslikustatud
kontrolluuringul TB CHAMP ja V-QUIN, mida WHO analiiiisis (4).

Multiravim- vdi rifampitsiinresistentsele tuberkuloosile
eksponeeritud lahikontaktset jdlgige kahe aasta véltel parast
arvatavat nakatumist. Lahikontaktsel kellel on diagnoositud
latentne tuberkuloos, vdib profiilaktiliseks raviks kasutada
36 V levofloksatsiini iga pdev kuue kuu jooksul. Enne ravi
alustamist konsulteerida ravijarelvalve ekspertrithmaga.

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

2024. aastal avaldatud WHO tuberkuloosi ennetamise juhendi soovituste
koostamisel olid aluseks kaks juhuslikustatud kontrolluuringut TB CHAMP
ja V-QUIN. Uuringutes leiti, et kuue kuu pikkune levofloksatsiinravi (6Lfx)
vihendas RR/MDR-TB-ga patsientide ldhikontaktsete seas tuberkuloosiriski
ithe aasta jooksul 62% (RR 0,38; 95% CI 0,17—-0,86). Mdlemas uuringus olid
tulemused sarnased: riskimédédrade suhe (HR) TB CHAMP-is oli 0,44 (95% CI
0,15-1,25) ja V-QUIN-is 0,34 (95% CI 0,09-1,25). Levofloksatsiinravi [opetamise
maér oli TB CHAMP-i uuringus 86% ja V-QUIN-i uuringus 70% (vordluseks
platseeboriihmades vastavalt 86% ja 85%). Tdiskasvanute ja laste vahel esines
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mairgatav erinevus kdrvaltoimete riskis, kusjuures laste ravimitaluvus oli parem,
kuid see vihenes vanuse kasvades. Tosiste korvaltoimete sagedus alla 18-aastastel
patsientidel ei olnud TB CHAMP-i uuringus oluliselt suurem (RR 0,53; 95% CI
0,16—1,70). Ravimi kdrvaltoimete tottu ravi katkestamise tdendosus oli 6Lfx-i
rithmas tldiselt suur: 43 inimest 1000-st (vahemik 20—-89) (RR 6,32; 95% CI
3,43-11,63). Mikrobioloogilised uuringud ei ndidanud kummaski uuringus
veenvaid tdendeid suureneva fluorokinolooniresistentsuse kujunemisest ei
tuberkuloosibakterites ega teistes mikrobioomides (nt sooleflooras). (4)

Tooruhm leidis, et levofloksatsiini kasutamine latentse tuberkuloosi raviks on
nédidustatud moningatel bakterioloogiliselt kinnitatud kopsu MDR-TB patsientide
lahikontaktsetel, eriti immunosupresseeritud patsientidel. To6riihm otsustas
anda norga positiivse soovituse, kuna uuringud olid tehtud Louna-Aafrikas ja
Vietnamis ning tulemused olid esitatud ainult iihe aasta kohta, mist3ttu ei saa
hinnata profiilaktilise ravi pikaajalist moju. Lisaks otsustati, et enne ravi alustamist
tuleb konsulteerida ravijarelevalve ekspertrithmaga. Vaata ka soovitust nr 39.

Lastele ei ole Eestis levofloksatsiini kasutamine ndidustatud, mistottu tuleb enne
mittendidustatud (nn off-label) ravi alustamist hoolikalt kaaluda kasu ja kahju
suhet. Ravi alustamine tuleb kooskdlastada ravijarelevalve ekspertrithmaga, otsuse
tegemisse peab kaasama ka pediaatri.

Levofloksatsiinravi jalgimiseks ei ole OKR kohustuslik, kuid vajadusel voib
rakendada OKR-i erinevaid vorme, niiteks video-OKR-i.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ee ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 6.1 ToKo ja SoKo tabeleid.

Latentne tuberkuloos

Latentse tuberkuloosi korral on inimene tuberkuloosi nakatunud: tema organismis
on eluvdimelisi, kuid inaktiivseid tuberkuloositekitajaid. Sellisel inimesel ei ole
seega siimptomeid ja ta ei ole nakkusohtlik. Latentse tuberkuloosi diagnoosimiseks
kasutatakse nii tuberkuliini- kui ka IGR A-testi ning patsiendil peab olema
viélistatud aktiivne tuberkuloos (puuduvad siimptomid ja radioloogilised uuringud
on tuberkuloosile viitava leiuta). Kuna IGR A-test on vorreldes tuberkuliinitestiga
tundlikum ja spetsiifilisem ning ei anna positiivset immuunvastust BCG-
vaktsiinitiive proteiinidele (23, 24), soovitab ravijuhendi t66rithm tuberkuloosi
nakatumise diagnostikas eelistada IGR A-testi.
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Latentse tuberkuloosiga patsiendile, kes saab immunosupres-

siivset bioloogilist ravi, on kaasuvate haiguste vdi nende ravi

tottu immuunkomprimeeritud voi on siirdamise ootejérjekor-
37 Q ras, tehke tuberkuloosi profiilaktilist ravi.

[AJAKOHASTATUD 2025]

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Enne latentse tuberkuloosiga patsiendi profiilaktilise ravi
alustamist veenduge, et tal ei ole aktiivset tuberkuloosi.

4,
38 (['.) [UUS 2025]

Praktiline soovitus

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti neid soovitusi andes
alljargnevale tdendusmaterjalile.

Mododuka kvaliteediga siistemaatilises iilevaates, millesse kaasati 108 uuringut
(75), leiti, et korge elatustasemega riikides oli tuberkuloosipatsiendi kontaktsete
seas tuberkuloosi haigestumise risk 1,4% (95% CI 1,1-1,8%). Mirgatavalt suurem
oli tuberkuloosi haigestumise risk HI V-nakkusega kontaktsete seas: 11,4% (95%
CI 7,0-18,0).

Modduka kvaliteediga metaanaliiiisis, mis hdlmas 50 juhuslikustatud ja 13
juhuslikustamata kontrolluuringut (76), tiheldati TNF-a inhibiitoritega ravitavate
reumatoidartriidi patsientide seas suuremat tuberkuloosi haigestumise riski
(RR =4,03; 95% CI 2,36—-6,88) virreldes reumatoidartriiti pddevate patsientidega,
kes ei saanud ravi TNF-a inhibiitoritega. Tuberkuloosi profiilaktiline ravi vihendas
nelja uuringu andmete pdhjal TNF-a inhibiitoritega ravitavate tuberkuloosi
nakatunud reumatoidartriidiga patsientide seas tuberkuloosi haigestumist 65%
(RR =0,35; 95% CI 0,15-0,82).

Madala kvaliteediga siistemaatilisse {ilevaatesse kaasati 13 jdlgimisuuringut
1 786 212 osalejaga, kellest 17 698-1 diagnoositi tuberkuloos. Leiti, et diabeedi
korral oli tuberkuloosi haigestumise risk suurem (RR = 3,11; 95% CI 2,27-4,26)
7).

Korge kvaliteediga Cochrane’i koostdovorgustiku siistemaatilises iilevaates,
millesse kaasati 11 uuringut 73 375 uuritavaga (78), leiti, et tuberkuloosi
profiilaktiline ravi isoniasiidiga vihendas kahe v3i enama aasta viltel
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platseeboriihmaga vorreldes tuberkuloosi haigestumise riski 60% (RR = 0,40;
95% C1 0,31-0,52).

Suurim risk parast tuberkuloosi nakatumist sellesse haigestuda on HIV-nakkusega
patsientidel, TNF-a inhibiitoritega ravitavatel ja diabeediga patsientidel.

Tuberkuloosi profiilaktilise ravi eesmérk on ennetada pérast nakatumist
tuberkuloosi haigestumist. Profiilaktilise ravi peab madirama latentse
tuberkuloosiga patsiendile, kellel on suurem tuberkuloosi haigestumise risk
ning kelle profiilaktilisest ravist loodetav kasu iiletab vdimaliku kahju. Kuna
tuberkuloosi profiilaktilist ravi tehakse iildjuhul isoniasiidiga, peab arvestama,
et ravimi voimalik kdrvaltoime on maksakahjustus, eriti iile 60-aastase patsiendi
puhul (79, 80).

Vaata tédpsemalt veebilehelt www.ravijuhend.ee 2017. aastal koostatud algse
ravijuhendi tdendusmaterjali kokkuvdtteid ,,b-evsu-k15% ja ,.tb-evsu-k16“.

Enne, kui méirata profiilaktiline ravi, tuleb alati vélistada tuberkuloosi
haigestumine, kuna profiilaktilise ravi skeemide kasutamine v3ib tuberkuloosi
haigestumise korral pdhjustada haigustekitaja ravimiresistentsust.

RR/MDR-TB infektsiooni leviku peatamiseks tihiskonnas on vdga oluline
rakendada kdiki voimalikke meetmeid, seepérast otsustas todrithm eraldi vilja
tuua soovituse tuberkuloosi profiilaktiliseks raviks latentse tuberkuloosiga
patsiendil, kellel on teadaolev ldhikontakt multiravim- voi rifampitsiinresistentse
tuberkuloosihaigega. Toendus périneb kahel juhuslikustatud kontrolluuringul TB
CHAMP ja V-QUIN, mida WHO analiiiisis ning mis oli aluseks ka soovituse nr
36 andmisel. (4)

Latentse tuberkuloosiga patsienti, kellel on teadaolev ldhi-
kontakt MDR-TB-haigega, jilgige kahe aasta véltel pérast
arvatavat nakatumist. Tuberkuloosi profiilaktiliseks raviks
voib kasutada levofloksatsiini iga paev kuue kuu jooksul. Enne
v ravi alustamist konsulteerida ravijarelevalve ekspertrithmaga.

39

[UUS 2025]

Nork positiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

2024. aastal avaldatud WHO tuberkuloosi ennetamise juhendi soovituste
koostamisel olid aluseks kaks juhuslikustatud kontrolluuringut TB CHAMP
ja V-QUIN. Uuringutes leiti, et kuue kuu pikkune levofloksatsiinravi (6Lfx)
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vihendas RR/MDR-TB-ga patsientide ldhikontaktsete seas tuberkuloosiriski
ithe aasta jooksul 62% (RR 0,38; 95% CI 0,17—-0,86). Mdlemas uuringus olid
tulemused sarnased: riskimdarade suhe (HR) TB CHAMP-is oli 0,44 (95% CI
0,15-1,25) ja V-QUIN-is 0,34 (95% CI 0,09-1,25). Levofloksatsiinravi [0petamise
maéar oli TB CHAMP-i uuringus 86% ja V-QUIN-i uuringus 70% (vordluseks
platseeboriihmades vastavalt 86% ja 85%). Tdiskasvanute ja laste vahel esines
margatav erinevus korvaltoimete riskis, kusjuures laste ravimitaluvus oli parem,
kuid see vihenes vanuse kasvades. Tdsiste kdrvaltoimete sagedus alla 18-aastastel
patsientidel ei olnud TB CHAMP-i uuringus oluliselt suurem (RR 0,53; 95% CI
0,16—1,70). Ravimi kdrvaltoimete tottu ravi katkestamise tdendosus oli 6Lfx-i
rithmas tldiselt suur: 43 inimest 1000-st (vahemik 20—89) (RR 6,32; 95% CI
3,43-11,63). Mikrobioloogilised uuringud ei ndidanud kummaski uuringus
veenvaid tdendeid suureneva fluorokinolooniresistentsuse kujunemisest ei
tuberkuloosibakterites ega teistes mikrobioomides (nt sooleflooras). (4)

Tooriihm leidis, et levofloksatsiini kasutamine latentse tuberkuloosi raviks on
ndidustatud mdningatel bakterioloogiliselt kinnitatud kopsu MDR-TB patsientide
lahikontaktsetel, eriti immunosupresseeritud patsientidel. T66riihm otsustas
anda ndrga positiivse soovituse, kuna uuringud olid tehtud Louna-Aafrikas ja
Vietnamis ning tulemused olid esitatud ainult iihe aasta kohta, mist3ttu ei saa
hinnata profiilaktilise ravi pikaajalist moju. Lisaks otsustati, et enne ravi alustamist
tuleb konsulteerida ravijarelevalve ekspertrithmaga.

Lastele ei ole Eestis levofloksatsiini kasutamine ndidustatud, mistSttu tuleb enne
mittendidustatud (nn off-label) ravi alustamist hoolikalt kaaluda kasu ja kahju
suhet. Ravi alustamine tuleb kooskdlastada ravijarelevalve ekspertrithmaga, otsuse
tegemisse peab kaasama ka pediaatri.

Levofloksatsiinravi jalgimiseks ei ole OKR kohustuslik, kuid vajadusel vdib
rakendada OKR-i erinevaid vorme, néiteks video-OKR-i.

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ee ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 6.1 ToKo ja SoKo tabeleid.

Latentse tuberkuloosiga patsienti dpetage dra tundma
40 (' tuberkuloosi siimptomeid ja soovitage tal nende tekkimisel
/- poorduda arsti poole.

2017. aastal koostatud algses ravijuhendis tugineti seda soovitust andes
alljirgnevale tdendusmaterjalile.
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Teaduskirjanduses ei ole uuringuid, milles vorreldaks latentse tuberkuloosiga
patsientide jélgimisstrateegiaid.

Kuna tuberkuloosi haigestumise risk on suurim nakatumisele jirgneva
kahe aasta jooksul (12), peab tuberkuloosi nakatunud patsienti haigestumise
Oigeaegseks avastamiseks jalgima kaks aastat péarast arvatavat nakatumist.
Jalgimisperioodil on soovitatav teha rindkere rontgeniiilesvote viahemalt kord
aastas. Kui pdrast nakatumist piisivad suuremat haigestumisriski pohjustavad
seisundid (immuunkomprimeeritus haiguste vdi nende ravi tdttu, HIV-nakkus jne),
ptsib ka tuberkuloosi haigestumise risk, mistdttu on soovitatav sellise latentse
tuberkuloosiga patsiendi jalgimisperioodi pikendada. Latentse tuberkuloosiga
patsiendile peab rddkima tuberkuloosi haigestumisele viitavatest siimptomitest
ja soovitama nende tekkimisel podrduda edasisteks uuringuteks kohe arsti poole
(vt lisa 1).

Vaata veebilehelt www.ravijuhend.ce ajakohastatava ravijuhendi kliinilise
kiisimuse 7 ToKo ja SoKo tabeleid.
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Lisa 1. Aktiivse tuberkuloosi kahtlusega patsiendi
Kiésitluse algoritm

:[ Esmatasandi arstiabi ]

+

+

Kopsu-TB kahtlusega patsient

- kopsu TB-le viitavad siimptomid
- varasem kontakt TB haigega

- varasem TB podemine

Kopsuvilise TB kahtlusega
patsient’

!

-

v
[ Rindkere rontgeniiilesvote Suuna eriarstile vastavalt kaebustele ]
[
¥ ¥ l
Radioloogiline leid Radioloogiline leid ei ole Uuringud olenevalt

iseloomulik TB-le voi
HIV-nakkusega patsient

l I

Suuna kopsuarstile, Mitteefektiivne
HIV-nakkusega patsient 2-3-nidalane
nakkushaiguste arstile antibakteriaalne ravi

l I

[ Materjal miikobakterioloogilisele uuringule ]

! !

[ TB diagnoos kinnitatakse ] [ TB diagnoos ei kinnitata ]

!

OKR patsiendi paranemise voi
ravikuuri 1dpetamiseni

!

Kontaktsete véljaselgitamine
kopsuarsti ja perearsti koostdos,
vajaduse korral kaasatakse
Terviseamet

kaebustest, vajaduse korral

iseloomulik TB-le konsulteeri kopsuarstiga

‘_

7'y

,|  TBravijirelvalve ekspertrithm? ’

! Simptomeid vt lisa 3
2 Raviskeemi kinnitamiseks suunake kdik RR/MDR-TB patsiendid iga 3 kuu jirel. Konsulteerimi-
seks esitage TB-HIV koinfektsiooni, alaealiste TB ja TB erijuhud.
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Lisa 2. Tuberkuloosiravi korraldus

Tuberkuloosiravi korralduses rakendatakse otseselt kontrollitava ravi
(OKR) pohimdtet: patsiendid peavad kogu ravikuuri viltel votma ravimeid
tervishoiutdotaja kontrolli all. OKR-i koordineerib kopsuarst, kaasates vajaduse
korral esmatasandi tervishoiutootajaid. Ambulatoorses tuberkuloosiravis
lahtutakse juhtumikorralduse pohimadttest: motiveerimine, sotsiaalne tugi,
vajadusel antiretroviirus- ja sdltuvusravi integreerimine OKR-iga. PShieesmérk
on toetada patsienti ravil kdimisel kuni tema paranemiseni. OKR on patsiendile
visiiditasuta.

Kui patsiendil on raskusi tervishoiuasutuses kohalkdimisega, soovitame teha
kaugvastuvotte video- vdi tavakone teel voi kombineerida need koduvisiitidega.

Kaugvastuvotu korral otsustatakse ravimite kaasaandmise iile iga patsiendi puhul
individuaalselt, kuid ravimeid ei anta kaasa rohkem kui kahe nddala jagu. Ravimite
kaasaandmisel tuleb jélgida Ravimiameti ndudeid, sh mérkida pakendile ravimi
nimetus, sdilivusaeg ning pdevaste annuste suurus ja arv.

Viltimaks ravi katkestamist ja pidurdamaks infektsiooni levikut ihiskonnas
on oluline parandada patsientide ravisoostumust. Selleks on pandud kokku
motivatsioonipakett, mille eesmérk on toetada patsienti ravil kdimisel, tugevdada
koost6dd ravimeeskonnaga ja vajaduse korral parandada toitumisvdimalusi
(82). Taisvadrtuslik toitumine aitab kaasa tuberkuloosist paranemisele (83—85).
Motivatsioonipakett sisaldub OKR-i teenuse hinnas.

WHO soovitatavad meetodid ravisoostumuse parandamiseks on (82)

1) patsiendi ja personali koolitamine ja ndustamine;

2) materiaalne toetus ja motiveerimine olenevalt patsiendi vajadustest ja
voimalustest (toidupakk, kinkekaart toidu- voi todstuskauba ostmiseks,
transporditoetus jne);

3) patsiendi psiithholoogiline ndustamine;

4) ravi jalgimiseks erinevate digivdoimaluste kasutamine (telefoni- vdi
videokdned).

Alates 1. juulist 2023 rahastab OKR-i teenust Tervisekassa. Lisainfot saab
Tervisekassa OKR-i teenuse osutamise juhendist ja raviarve esitamise juhendist.

Koik tuberkuloosiravimid ja nendest pohjustatud sagedasemate kdrvaltoimete
leevendamiseks kasutatavad ravimid on patsientidele tasuta. Ravimite ostu
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korraldab Tervisekassa ning patsient saab ravimid tuberkuloosiravi lébiviivatest
tervishoiuasutusest.

Tuberkuloosiravis kasutatakse WHO soovitatud raviskeeme (vt lisa 6).
Tuberkuloosiravimite sagedasemad kdrvaltoimed ja nende jélgimise juhend on
lisas 7.

Ravimresistentse ja komplitseeritud tuberkuloosi haigusjuhud peab ravi
alustamiseks, raviefektiivsuse jalgimiseks ja ravikuuri lopetamiseks suunama
tuberkuloosi ravijarelvalve ekspertrithma konsiiliumi istungile, mille t66d
koordineerib Tervise Arengu Instituut.
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Lisa 3. Kopsuviilise tuberkuloosi diagnostikas
kasutatavad uuringud

Kopsuvilise tuberkuloosi kahtluse korral peab alati tdpsustama, kas inimene on
varem tuberkuloosi pddenud, ning tegema rindkere rontgenitilesvotte, vajaduse
korral ka kompuutertomograafia.

Uuringute valik sdltub kliinilisest situatsioonist.

Paige

Pleura

Kesknérvisiisteem: Kesknirvi-

tuberkuloom, abstsess, tserebriit,

Liimfisolmed

siisteem:
meningiit

miieliit

Siimptomid

*pleuraalne valu
*dlispnoe

*vinduv
neuroinfektsioon
*meningism
*kraniaalnédrvide
kahjustus-
stindroomid
Tuberkuloom/
abstsess:
*neuroloogiline
koldeleid
*epileptilised
hood

*voib olla
astimptomaatiline
Miieliit:
*{ilemise

voi alumise
motoneuroni
kahjustus-
siindroom
*valutu psiv
liimfisdlmede
suurenemine
(sageli
kaelapiirkonnas)

Uuringud

*rindkere
rontgeni-
iilesvote

*UH

*KT
*torakotsentees
*bronhoskoopia
*torakoskoopia

* MRT
(esmavalik) vo6i
KT

*lumbaal-
punktsioon

*MRT (esma-
valik) voi KT
*lumbaal-
punktsioon

*UH

*KT

*MRT

*endo-
bronhiaalne UH
(mediastinaalsed
limfisdlmed)

Bioloogiline
materjal
miikobakterio-
loogiliseks
uuringuks
*véhemalt kaks
hingamisteede
sekreeti:
rogaanaliilis
(sh iiks varahom-
mikune analiiiis),
indutseeritud roga
voi maoloputus-
vedelik
*pleuravedelik
*liikvor

*litkvor
*kolde biopsia
(tuberkuloomi
voi abstsessi
korral)

*liimfisdlme
biopsia
(peenndelbiopsia
voi liimfisolme
eemaldamine)
*liimfisdlme
aspiraat
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Esmased
analiiiisid

*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia

*molekulaarne
kiirtest!'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tstitoloogia

*molekulaarne
kiirtest!

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia

*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia

Lisa-
analiiiisid

*pleuravedeliku
tsiitoos ja
biokeemilised
analiiiisid

(valk, laktaadi
dehiidrogenaas,
glitkoos, pH)

*liikvori
tsiitoos,
biokeemilised
analiiiisid
(valk, gliikoos)

*liikvori
tsiitoos,
biokeemilised
analiiiisid
(valk, glitkoos)
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*rindkere valu

= *diispnoe

= .

s *perifeersed

5 tursed

a~

= *krooniline

= kohuvalu

= *sooletegevuse

3

z muutus

3 *iiveldus

«» *oksendamine

= *viheviljendunud

;E diisuurilised

E vaevused

5 o .

= pliuuria

&n Sl .

2 mikrohematuuria

= *kroonilised

& suguelundite

w ~ .

g poletikud
*viljatus
*{ildstimptomiteta

= = aeglaselt

=

= 2 progresseeruv

=Y .

B 20 seljavalu

- *suure liigese
monoartriit
*viljendunud

= ildstimptomid
£g

- S

52

22

£ =

E 2

2s

2 &

(=]

22

=

<

4

D

£ 3

= 2

S 2

s | <

*UH

*rindkere
rontgeniiilesvote
*MRT

*KT

*UH

*KT

*MRT
*koloskoopia
*laparoskoopia

*UH

*KT

*MRT
*laporoskoopia

*rontgeni-
iilesvote
*MRT
*KT

*rindKere ja
pea KT

*MRT
*kohuddne UH
*bronhoskoopia

*UH

*perikardi
biopsia
*perikardi-
vedelik

*koe biopsia

*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia
*molekulaarne

*kdhuddnevedelik kiirtest!

*roe

*hommikune
uriin
(minimaalselt
3x)

*koe biopsia
*emaka
limaskesta kaabe
*menstruaalveri’

*koe biopsia
*paraspinaalse
abstsessi
aspiraat
*liigesevedelik

*roga
*bronhiaspiraat
*veri?
*hommikune
uriin

*roe

*biopsia
*luuiidi aspiraat
*litkvor
*biopsia

*aspiraat
*biopsia

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia
*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia

*molekulaarne
kiirtest!

+ mikroskoopia
+kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia
*molekulaarne
kiirtest!

+ mikroskoopia
+kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia

*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*histoloogia
*molekulaarne
kiirtest'

+ mikroskoopia
+ kiilv
*tsiitoloogia
*histoloogia

! Molekulaarseid kiirteste tehakse ainult SA TUK-i ja SA PERH-i miikobakterioloogia laborites,

kuna uuritavad materjalid vajavad algto6tlust.
2 Verest ei saa molekulaarset kiirtesti teha.
Lithendid: KT — kompuutertomograafia, MRT — magnetresonantstomograafia, UH — ultraheli.
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Lisa 4. Juhend roga indutseerimiseks

Roga indutseeritakse, kui tuberkuloosikahtlusega patsient ei suuda spontaanselt
rogaproovi anda. Protseduuri vdib korrata iihe pieva jooksul kuni kaks korda
vihemalt neljatunnise vahega. Indutseeritud réga on spontaanselt antud
rogaproovist vesisem.

Roga indutseerimisega kaasneb infektsioonioht, mistdttu peab protseduuri
tegema histi ventileeritud ruumis ja personal peab kandma respiraatorit. Pérast
protseduuri tuleb ruumi vihemalt 30 minutit tuulutada ja seda ei tohi samal ajal
kasutada. Roga indutseerimine voib pohjustada ka obstruktsiooni, eriti astma ja
kroonilise obstruktiivse kopsuhaigusega patsiendil. Seetdttu peab alati kéepirast
olema salbutamooli inhalaator.

Protseduuri kirjeldus

+ Selgita patsiendile lithidalt protseduuri kulgu.

+ Palu patsiendil oma suu veega loputada ja istet votta.

* Protseduuri ajal on soovitatav jidlgida patsiendi saturatsiooni pulssoksiimeet-
riga (Sa0, < 92% on vastundidustus rdga indutseerimiseks).

+ Enne protseduuri manusta patsiendile kaks annust (2 x 100 pg) salbutamooli
10-sekundilise vahega (vdib kasutada vahemahutit) ja seejirel oodake viis
minutit.

* Anna patsiendile rogatops.

+ Aseta nebulisaatorisse 5 ml steriilset (soovitatavalt kiilmkapist voetud) 3—6%
NaCl lahust.

* Palu patsiendil inhaleerida.

+ Teeiga viie minuti jérel protseduuris paus ja palu patsiendil kohida. Protseduur
kestab 15—-20 minutit ja analiilisiks piisab 2 ml indutseeritud rogast.

Peata inhalatsioon, kui patsient hakkab produktiivselt kohima. Hingamisraskuse
voi obstruktsiooni tekkimisel tuleb protseduur kohe 16petada ja manustada
patsiendile esmaabina inhalaatorist 200—400 pg salbutamooli.
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Lisa 5. Mycobacterium tuberculosis’e
ravimitundlikkuse miiramise meetodid

(Eestis kasutusel seisuga 20.11.2023)

Meetod

Materjal

Aeg
vastuseni
Samasta-

mine

Ravimid

Meetod

Materjal

Aeg
vastuseni

Samasta-
mine

Ravimid

Genotiiiibiline ravimitundlikkuse midramine

Xpert®
MTB/Rif
Ultra

BD MAX Xpert®
MDR-TB MTB/
XDR

algtootluseta roga voi
bronhiloptusvedelik
VOI
algtoddeldud mistahes materjal,
mis ei sisalda rohkelt verd voi
mittehomogeniseeritavaid osakesi

min 2,5h min4h min2,5h
jah jah jah

. H, FLQ%,
R HjaR Am

HAIN HAIN
MTBDRplus MTBDRsl
V2 V2

algtdddeldud materjal, mis
ei sisalda rohkelt verd voi
mittehomogeniseeritavaid osakesi
VOI
morfoloogiliselt eeldatav
M. tuberculosis’e kultuur

1-2 péeva 1-3 péeva
jah jah
HjaR Am, FLQ*

Fenotiiiibiline ravimitundlikkuse mairamine

Pohirea ravimid

Reservrea ravimid

M. tuberculosis’e samastatud puhaskultuur

~ 24-60 pdeva

Ei

pohirea ravimid: R, H, E, Z

FLQ — fluorokinoloonid (nt. Lfx, Mfx)
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Lisa 6. Maailma Terviseorganisatsiooni soovitatavad
tuberkuloosiravi skeemid, Eestis kasutusel olevad
raviprintsiibid ja ravitulemuste definitsioonid

Tabel 1. Tundliku tuberkuloosi korral kasutatavad raviskeemid

Haigusjuhu tiiiip Raviskeem
Ravimitundlik uus haigusjuht 2 kuud H-R-E-Z
ja
4 kuud H-R
Ravimitundlik tuberkuloos 3 kuu kuni 2 kuud H-R-E-Z
16-aastasel lapsel ja noorukil ja
2 kuud H-R

Kerged tuberkuloosivormid:

- perifeersete limfisdlmede TB

- rindkere limfisdlmede TB ilma hingamisteede
obstruktsioonita

- tiisistusteta tuberkuloosne pleuraefusioon

- ainult bakterioloogiliselt positiivne TB

- ilma lagunemisteta kopsu-TB

- kopsu-TB, mis piirdub iihe kopsusagaraga

- puudub miliaarne muster

KNS-TB voi luude ja liigeste TB tundlik 2 kuud H-R-E-Z
haigusjuht ja
7-10 kuud H-R

Varasemalt tuberkuloosiravi saanud patsiendid Raviskeem koostatakse vastavalt
(retsidiivid, ravikatkestajad vdi varasem ravimiresistentsuse andmetele
mitteefektiivne ravi)

Uus lithiraviskeem tundliku tuberkuloosi ravis 8 niidalat H-P-Mfx-Z
voi

Raviskeemi ei saa kasutada: 9 nidalat H-P-Mfx

- alla 40 kg kaaluvatel patsiendil

- kopsuvilise tuberkuloosiga patsiendil Raviskeemi ei soovitata

- HIV-nakkusega patsiendil, kellel CD4 arv on pikendada kauem kui 4 kuud

alla 100 raku mm’ kohta
- alla 12-aastasel lapsel ja noorukil
- rasedal ja siinnitusjérgsel perioodil

Resistentsus H suhtes 6 kuud R-E-Z-Lfx(Mfx)

E — etambutool, H — isoniasiid, Lfx — levofloksatsiin, Mfx — moksifloksatsiin, P — rifapentiin,
R — rifampitisiin, Z — piirasiinamiid
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Tabel 2. Raviskeemid MDR-TB ja RR-TB korral (82)

Raviskeemid valitakse vastavalt ravimitundlikkuse testide tulemustele.

Raviskeem

BPaLLM raviskeem

6 kuud Bdq-Pa-Lzd-
Mfx

Voéimalikud on selle
raviskeemi erinevad
kombinatsioonid

9—12-kuuline Bdq
(DIm) sisaldav
suukaudne
raviskeem, mis
pohineb A/B/C
ravirithmade
kombinatsioonil

Individuaalsed
raviskeemid

Ravi kestus

BPaLM:

6 kuud.
BPaL.:
kestuse
pikenemine
6 kuult

9 kuule,
kui 4.-6.
kuu kiilv on
positiivne
9-12 kuud

12-24 kuud

Niidustus

- > 14 a patsiendid
soOltumata HIV-i
staatusest

- Kui esineb
resistentsus
fluorokinoloonide
suhtes, voib
kasutada ilma
fluorokinoloonita
raviskeemi BPaLL

Téiskasvanud ja
lapsed MDR/RR-
TB korral

- Kui vastu-
ndidustuste tottu
pole véimalik
kasutada
lithiraviskeeme
- Kui varasem
lithiravikuur

on osutunud
ebaefektiivseks
- Ulatuslike
kopsuvilise ja
kopsu-TB ja eriti
resistentsete
haigusjuhtude
korral

Vastuniidustused

- KNS-TB, luude

ja liigeste TB ja
dissemineerunud TB
- Rasedus ja
imetamine

Raske kopsuviline
B

Bdq — bedakviliin, Lzd — linesoliid, Mfx — moksifloksatsiin, Pa — pretomaniid

67



Kopsu- ja kopsuvilise tuberkuloosi késitlus 2025

Tabel 3. RR- ja MDR-TB raviks kasutatavate ravimite rithmad ja raviskeemi
koostamise pdhimotted

Raviskeemis peab olema vihemalt neli toimivat reservrea ravimit. Ravimite valikul
tuleb juhinduda ravimitundlikkuse andmetest, varasemast tuberkuloosiravist ja
voimalikust kdrval- ja koostoimete profiilist.

Ravimiriihm Ravimid Raviskeemi koostamise
pohimotted
Riihm A Levofloksatsiin (Lfx) - Vali iiks fluorokinoloonidest
Moksifloksatsiin (Mfx) | - Vdimaluse korral kasuta nii
Bedakviliin (Bdq) Bdg-d kui ka Lzd-d
Linesoliid (Lzd)
Riihm B Klofasimiin (Cfz) Vajaduse korral kasuta molemaid
Tsiikloseriin (Cy) ravimeid
Riihm C Etambutool (E) - Efektiivse raviskeemi
Delamaniid (Dlm) saamiseks lisa sellest riihmast
Piirasiinamiid (Z) vajalik arv ravimeid
Meropeneem (Mpm) - Z ja E lisatakse raviskeemi
Amikatsiin (Am) iiksnes juhul, kui need on labori
Protioonamiid (Pto) andmetel efektiivsed
Klassifitseerimata Pretomaniid (Pa) Kasutusel ainult kombinatsioonis
ravim BPaLMfx-ga

* Voimaluse korral tuleks eelistada ainult suukaudseid preparaate, eriti laste ja noorukite ravis.
* WHO esialgsete soovituste kohaselt tuleb siistitavatest ravimitest eelistada amikatsiini.
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Tuberkuloosiravi tulemuste definitsioonid

Paranenud

Kopsutuberkuloosiga patsient, kes oli bakterieritaja, on 1opetanud ravikuuri ja tema
kaks jarjestikust analiiiisi (vihemalt 7-pdevase vahega) on olnud kiilvimeetodil
negatiivsed, liks neist ravi 1opetamisel. Bakterieritaja on isik, kelle bioloogilises
materjalis on diagnostiliselt leitud tuberkuloosi bakter (vdi miikobakter).

Lopetas ravikuuri

1. Kopsutuberkuloosiga patsient, kes oli bakterieritaja, on lopetanud ravikuuri.
Lopetamisel on ainult iiks negatiivne analiiiis kiilvimeetodil voi ei andnud
iildse rogaproovi.

2. Patsient pole ravi algul ega kdigus olnud bakterieritaja ja on 16petanud
ravijuhendikohase téieliku ravikuuri (sh nii diges kui ka kiilvis negatiivsed
kopsutuberkuloosi juhud ning juhud, kus materjal on testimata).

3. Kopsuvilise paikmega tuberkuloosi patsient on Iopetanud téieliku ravikuuri.

Mitteefektiivne ravi

1. Tuberkuloosipatsient on 5 vdi enam kuud pérast ravi algust endiselt
bakterieritaja voi kiilvi tulemuse pohjal selgub, et ravi ajal on uuesti tekkinud
bakterieritus.

2. Ravimitundliku tuberkuloosiga patsiendi ravimisel muutub haigustekitaja
rifampitsiiniresistentseks.

3. Tuberkuloosiravi jirelevalve eksperdirithm otsustab enne ravikuuri 1dppu ravi
katkestada voi seda muuta kaasuvate haiguste, raskete korvaltoimete esinemise
vOi ravimiresistentsuse muutuse tottu.

BPalLM-i raviskeemi kasutamisel on ravi mitteefektiivne siis, kui ilmneb
korvaltoime, mille t&ttu:
- jéetakse Bdq voi Pa raviskeemist dra,

- peatatakse Lzd-i kasutamine vdi selle annust on vihendatud enne 9 jérjesti-
kuse ravinddala moodumist;

- on ravi katkestatud rohkem kui 14 jirjestikusel pdeval vdi kumulatiivselt tile
4 nédala.

Surnud

Patsient suri enne tuberkuloosiravi alustamist vdi ravikuuri ajal.
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Jilgimiselt kadunud (varasem ravikatkestaja)
1. Patsient ei alustanud ravi voi katkestas ravi omavoliliselt vihemalt 2 kuuks.

2. Ravil olev patsient on Eestist lahkunud ja tema kohta puuduvad edasised
andmed.
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Lisa 7. Tuberkuloosi pohi- ja reservrearavimite
sagedasemad korvaltoimed

Enne tuberkuloosiravi alustamist ja selle ajal tuleb haigele selgitada ravimite
voimalikke korvaltoimeid. Ravi kdigus sagedamini tekkivate kdrvaltoimete
leevendamiseks kasutatavad ravimid on patsientidele tasuta. Vaata tuberkuloosiravi
korraldust lisast 2.

Tiiskasvanu
péievadoos
g olenevalt
% | kehakaalust
~ <50kg/
>50kg/
> 170 kg
£ 450-600 mg /
2 600 mg /
g & 600 mg
=
&~
900-1200 mg
=
=z e
o &
D o
23
o
P
= 200-300 mg /
= 300 mg/
< ~~
=) 300 mg
=3
=

Piirasiinamiid = Etambutool

8001200 mg /
12001600 mg /
= 1600-2000 mg

1000-1750 mg /
1750-2000 mg /
S 2000-2500 mg

Sagedasemad
korvaltoimed

*Kehavedelike
oranziks muutumine
*Maksakahjustus
*Seedetraktikaebused

*Maksakahjustus
*Seedetraktikaebused
*Naha/silmavalgete
kollaseks viarvumine,
tume uriin
*Vereloome
kahjustus valge- ja
punavereliblede osas

*Maksakahjustus

*Perifeerne neuropaatia

*Peavalu, unehéired

*Nagemishdired

*Maksakahjustus
*Liigesevalud
(kusihappe 1 veres)
*Seedetraktikaebused
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Jilgimine

*Kaebuste
tekkimisel korda
maksafunktsiooni

anallilise

*Kaebuste ja
stimptomite
tekkimisel korda
maksafunktsiooni
analiitise

*Maksafunktsiooni
analtiisid kord kuus

* Maksafunktsiooni
analiitisid
*Kusihape

Mirkused

Sagedased
koostoimed teiste
ravimitega

Sagedased
koostoimed teiste
ravimitega.
Vildi kasutamist
raseduse ja
imetamise ajal

Perifeerse
neuropaatia
ennetamiseks
lisa raviskeemi
piiridoksiin



—_ 750 mg /
e -
5= 1000 mg /
= = 1000 mg
%2 400mg/
E £ 400 mg/ 400 mg
e O
s
sz
= 2
= 400 mg 1x
g péevas 2 nidala
= | jooksul, seejérel
= 200 mg 3
% korda nédalas
s 22 néadala
= jooksul
< 600 mg
E
2=
s
< 5 mg/kg voi
Q 200 mg péevas
£ | 2kuud, edasi
‘E | 100 mg pievas
&
=
-
= 500 mg /
< 750 mg /
£ | 750-1000 mg
3
E
=
Z
=
- 100 mg 1x
E péevas
2 | 6kuujooksul
=
=
]
=
=
D
a

*QTc aja pikenemine
(Mfx > Lfx)
*Liigesevalu

*Liigesevalud
*Hepatiit
*Peavalu

*QTc aja pikenemine

*Pankreatiit
*iveldus
*Perifeerne neuropaatia
*Miielosupressioon
*Nagemishdired

*QTc aja pikenemine
*Naha ja konjunktiivide
pigmentatsioon
*Naha kuivus ja
stigelemine
*Seedetraktikaebused
*Fotosensitiivsus

*Neuroloogilised
ja psithhiaatrilised
stimptomid
(psithhoos, krambid,
peavalu, uimasus,
meeleolu muutus,
treemor, unechéired)

*Seedetraktikaebused
*Peapdoritus
*QTc aja pikenemine
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*EKG

*EKG
*Albumiin
*Elektrolitidid
*Lipaas

*Vereanaliiiis
*Néagemise kontroll

*EKG

*Jalgi patsiendi
emotsionaalset
seisundit

*EKG
*Albumiin
*Elektroliitidid
*Lipaas

Mitte kasutada koos
Fe, Ca, Mg jaK
preparaatidega.

Jélgi koostoimeid
QTc aega
pikendavate
ravimitega

Jélgi koostoimeid
serotonergiliste ra-
vimite, tritstikliliste
antidepressantidega
ja QTc aega piken-
davate ravimitega

Tosiste
kdorvaltoimete
korral voib annust
viahendada
300 mg-ni

Jélgi koostoimeid
QTc aega
pikendavate
ravimitega

Lisa raviskeemi 50
mg piiridoksiini iga
250 mg Cy kohta

Kasuta ettevaatuse-
ga > 65 a, diabeedi
voi raske neeru- voi
maksapuudulikku-
sega patsiendil.
Jélgi koostoimeid
QTc aega pikenda-
vate ravimitega



Amikatsiin (Am)

=
o)
=

Protioonamiid

Pretomaniid (Pa)

500-750 mg /
1000 mg /
1000 mg

500 mg /
750-1000 mg /
1000 mg

200 mg péevas

*Nefrotoksilisus
*QOtotoksilisus

(kuulmise ndrgenemine,

vilin korvades,
tasakaaluhdired)
*Elektroliititide
ainevahetuse hdired
(K|, Nal, Mg])

*Seedetraktikaebused
*Hiipotiireoidism
*Metallimaitse suus

*Perifeerne neuropaatia

*Négemiskahjustus
*Nahaloove
*Aneemia
*Seedetraktihdired
*Peavalu,
hiipogliikeemia
*Maksafunktsiooni
héired
*Kohuvalu, luu- ja
lihaskonna valu
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*Audiomeetria
*Kreatiniin, uurea
*Uriinianaliilis
*Elektrolitdid

*Maksafunktsiooni
analiitisid
*Kilpnddrme
hormoonid

*Maksafunktsiooni
analiitisid
*Veresuhkur
*Nagemiskontroll
*Elektroliitidid
*Albumiin

Ravisoovituste
kohaselt voib
pretomaniidi

kasutada ainult

skeemis BPaL (M).
Arvesta
koostoimeid teiste
ravimitega.
Vaildi kasutamist
raseduse ja
imetamise ajal ning
alla 14 a lastel
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Lisa 8. Tuberkuloosipatsiendi kontaktsete
viljaselgitamine ja tervisekontrolli kutsumine

Tuberkuloosi (TB) varajaseks avastamiseks on rahvusvaheliselt tunnustatud
tuberkuloositdrje meetmena kasutusel kontaktsete véljaselgitamine (57). See
voimaldab TB-sse nakatunud inimesed varakult tuvastada ja neile vajaduse
korral haigestumise ennetamiseks profiilaktilise ravi méédrata. Nakkushaiguste
ennetamise ja torje seaduse (NETS) § 2 punktis 3 on TB defineeritud kui eriti
ohtlik nakkushaigus (60).

NETS-i § 6 kohaselt on tervishoiutdotaja iilesanded:

+ teha nakkushaige v6i nakkuskahtlase isiku terviseuuring, saata vajaduse
korral uurimismaterjal laborisse uuringuteks ja méérata talle ravi;

 uurida nakkushaige nakatumise aega, viisi, nakkusallikat ja nakkuse levi-
tegureid ning selgitada vilja nakkushaigega kokkupuutunud isikud;

* teavitada nakkushaigega kokkupuutunud isikut terviseuuringu vajadu-
sest;

» teha nakkushaigele vOi tema seaduslikule esindajale teatavaks patsiendi
nakkusohtlikkus, haiguse leviku teed, ravimata jatmise tagajarjed ja haigele
seaduse alusel kohaldatavad piirangud, anda juhiseid nakkuse leviku véltimi-
seks ning teha edastatud teabe kohta sissekanne ravidokumenti.

1. Kontaktsete viljaselgitamine

Kontaktsete viljaselgitamise algatab aktiivse TB diagnoosi kinnitanud ja ravi
alustanud arst. Arsti iilesanne on selgitada vilja patsiendi nakkusohtlikkus (koha
jt haigusndhtude kestuse, bioloogilise materjali miikobakterioloogiliste analiiliside
vastuste, haiguse paikme ja kopsu-TB puhul kopsukoes destruktsioonide esinemise
alusel) ning oletatav nakkusohtlik periood enne ravi algust (tavaliselt kolm
kuud, olenevalt siimptomite esinemisest ja kestusest ning haiguse raskusastmest
kuni kuus kuud).

 Kui patsiendi ravi alustatakse statsionaarselt, selgitab kontaktsed vilja stat-
sionaarses eriarstiabis tootav ja vastava viljadppe saanud dde voi sotsiaal-
tootaja. Kui patsient on raskes iildseisundis voi sureb enne ravi algust, sel-
gitatakse kontaktsed vilja patsiendi pereliikmete, 1&dhedaste voi seadusliku
esindaja abiga.

» Kui patsiendi ravi alustatakse ambulatoorselt, selgitab kontaktsed vélja
ambulatoorses eriarstiabis totav ja vastava viljadppe saanud 6de voi sotsiaal-
todtaja.
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Kontaktsete viljaselgitamist peaks alustama esimesel voimalusel, kui TB diagnoos
on kinnitatud, arst on teinud kindlaks patsiendi nakkusohtlikkuse ja mdaranud
nakkusohtliku perioodi.

Kontaktsete viljaselgitamisel soovitame kirjalikult iiles loetleda TB-patsiendiga
nakkuslikul perioodil kokkupuutunud isikud, teavitada neid nakkusohust ja
kutsuda nad tervisekontrolli (telefoni v6i (e-)posti teel voi patsiendi ja tema
lahedaste kaudu). Vajaduse korral voib vGtta tihendust perearsti voi Terviseametiga.

Kontaktsete kriipteeritud nimekiri tuleb edastada ka kontaktse elukohajirgse
maakonna kopsukabineti arstile voi dele, kes kutsuvad nad tervisekontrolli.

Kontaktsete viljaselgitamise, info edastamise ja tervisekontrolli kutsumise
tagamiseks tehakse koostddd perearstikeskuste, maakondade kopsukabinettide,
teiste tervishoiuasutuste ja sotsiaaltootajatega ning Terviseameti regionaal-
osakondadega. TB-sse haigestunud patsiendi isikuandmete todtlemisel tuleb
lahtuda eriliigiliste andmete to6tlemise nouetest ja kontaktsetele TB-patsiendi
isikuandmeid ei avaldata.

Tervisekontrolli tuleb kutsuda kdik kopsu-TB-ga patsientide perekontaktsed.
Kui patsiendi TB diagnoos on miikobakterioloogiliselt kinnitatud (diges ja/véi
molekulaarse Kiirtestiga ning kiilvimeetodil), laiendatakse tervisekontrolli
kutsutavate kontaktsete ringi: lisaks perekontaktsetele selgitatakse vilja kdik
lihikontaktsed.

Arst selgitab vilja TB-patsiendi nakkusohtliku perioodi, mis on tavaliselt kolm
kuud, ent erandjuhul, kui k6ha on kestnud kauem ja kopsudes on laiaulatuslik
lagunemistega leid, voib see kesta kuni kuus kuud. Selle info alusel koostab
0de nimekirja inimestest, kes on viibinud TB-patsiendiga nakkusohtlikul
perioodil samas kinnises ruumis kumulatiivselt rohkem kui 40 tundi, alla
14-aastaste laste puhul rohkem kui 8 tundi. Lahikontaktsete ringi voivad kuuluda
tookaaslased, sdbrad-tuttavad, naabrid, pere ja sugulased, huviringide kaaslased
jne. Lahikontaktsetele, kes vajavad tervisekontrolli, ei avaldata TB-patsiendi
isikuandmeid.

Kui TB-patsient tootab oppe-, hoolekande- véi lasteasutuses v3i on oppe-
v6i lasteasutuse opilane véi hoolekandeasutuse hoolealune, esitab tema
raviasutus patsiendi tddkoha, dppe- vdi hoolekandeasutuse esindaja(te)
kontaktandmed Terviseameti regionaalosakonnale. Selle alusel teeb Terviseameti
regionaalosakonna ametnik visiidid laste-, dppe-, v0i hoolekandeasutustesse,
hindab sealset olukorda, informeerib personali, teeb riskianaliiiisi, selgitab vilja
potentsiaalsed ldhikontaktsed ja korraldab koostd6s piirkonna kopsu- voi perearsti
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voi kopsukabineti dega sealsete ldhikontaktsete terviskontrolli NETS-i 4. ja 5.
peatiiki alusel.

TB-haiget teavitatakse riskianaliiiisi vajalikkusest tookohas, dppe-, laste- voi
hoolekandeasutuses. Riskianaliiiisi aitab korraldada asutuses selleks volitatud
isik, kellele avaldatakse patsiendi isikuandmed. Ulejasnud lihikontaktsetele TB-
patsiendi isikuandmeid avaldada ei tohi.

Kui samas asutuses diagnoositakse tuberkuloos rohkem kui iihel isikul, tuleb
kindlasti kaasata Terviseameti to6taja. Muudel juhtudel kaasatakse Terviseamet
vajaduse korral.

Kui TB-patsient viibis enne diagnoosi kinnitamist teistes haigla osakondades voi
tervishoiuasutustes, teeb riskianaliiiisi infektsioonikontrolli teenistus koostoos
kopsuarstiga. T6o kdigus TB-haigega kokku puutunud tervishoiutodtajad labivad
tervisekontrolli iildjuhul oma tervishoiuasutuses ja vastavalt oma asutuse korrale.

Kui TB-haigel on ldhikontaktseid (tookaaslased, perekontaktid jt) viljaspool
Eestit, edastatakse tema andmed (nimi, ligikaudne nakkusohtlik aeg, t66koht)
Terviseametile, kes teavitab vilisriigi kontaktasutust varajase hoiatamise ja
reageerimise siisteemi (Early Warning Response System, EWRS) kaudu. Vilisriigi
kontaktsetega tegeleb edasi vastava riigi tervishoiutdotaja.

Kui Eesti kodanik on olnud vélismaal lahikontaktis nakkusohtliku TB-haigega,
saadetakse selle kohta info ldhteriigist EWRS-i kaudu Terviseametile. Terviseamet
votab tithendust kontaktsega ja edastab info ka maakonna kopsuarstile, et
korraldada vajaduse korral kontaktse tervisekontroll ja jdlgimine.

Kontaktsete viljaselgitamise kohta tehakse mirge patsiendi elektroonilisse
haigusloosse.

Kui TB-patsient on viibinud nakkuslikul perioodil viimase kolme kuu jooksul
iile kaheksa tunni kestnud lennureisil, 1ihtutakse WHO rahvusvahelisest
juhisest (86). Kontaktsete viljaselgitamisega tegelev tervishoiutddtaja uurib
vilja reisi andmed ja kuupédeva ning edastab info Terviseametile. Terviseamet
votab ihendust reisifirmaga, selgitab vilja nakkusohus olnud (nt lennukis samas
reas, kaks rida eespool ja kaks rida taga pool reisinud) isikud ning teavitab neid
nakkusohust ja tervisekontrolli vajalikkusest. Kui nakkusohus olnud isikud on
valisriigi elanikud, teavitatakse valisriiki sellest EWRS-i kaudu. Kontaktsetele
TB-patsiendi isikuandmeid ei avaldata.
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2. Tuberkuloosi nakkusallika viiljaselgitamine

TB nakkusallikas tuleb vilja selgitada juhul, kui haigestunud on alla 14-aastane
laps (olenemata rahvusest ja siinnikohast). Selleks tuleb esmalt uurida haigestunud
lapse pereliikmeid.

Kui pereliikmed on terved, tuleb nakkusallika viljaselgitamiseks voimalike
lahteisikute ringi laiendada (vanavanemad, lapsehoidja, naabrid, sdbrad, lahedased
peretuttavad, sugulased, kooli vdi koolieelse lasteasutuse personal jt).
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Lisa 9. Tuberkuloosipatsiendi kontaktsete
valjaselgitamise ja tervisekontrolli kutsumise algoritm

e N

Patsiendil on diagnoositud aktiivne TB

!

Kontaktsete véljaselgitamise algatab TB
diagnoosi kinnitanud ja ravi alustanud arst

!

Kontaktsed selgitab vilja ravi alustanud
asutuses tootav ja vastava viljadppe saanud
(0de voi sotsiaaltootaja

!

TB diagnoos on miikobakterioloogiliselt

kinnitatud?
Jah
[ Tervisckontrolli tuleb kutsuda koik | [ Tervisekontrolli tuleb kutsuda koik
kopsu-TB-ga patsiendi kopsu-TB-ga patsiendi
perekontaktsed ja lihikontaktsed perekontaktsed

!

Lahikontaktsete viljaselgitamisse
kaasatakse Terviseamet juhul kui

lahikontaktsed on:
* hoolekande-, dppe- ja
lasteasutuses;

» viljaspool Eesti territooriumi,

» iile kaheksa tunni kestnud
lennureisil

« muudel juhtudel kui on vajalik
teostada riskianaliiiisi
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Lisa 10. Maailma Terviseorganisatsiooni soovitatavad

raviskeemid latentse tuberkuloosi korral

Raviskeem ja kestvus
(raviskeemi lithend)

6H  Isoniasiid
6 kuud igapievaselt

4R | Rifampitsiin
4 kuud igapievaselt

3HR Isoniasiid koos Rifampitsiiniga
3 kuud igapievaselt

3HP* Rifapentiin koos Isoniasiidiga
12 nddalat 1 kord nédalas

1HP* | Isoniasiid koos rifapentiiniga
1 kuu igapéevaselt

6Lfx | Levofloksatsiin

6 kuud igapievaselt

Ravimi doosid kg
kehakaalu kohta

Téiskasvanud Smg
Lapsed 10 mg

Téiskasvanud 10 mg
Lapsed 15 mg

Isoniasiid:
Téiskasvanud Smg
Lapsed 10 mg
Rifampitsiin:
Téiskasvanud 10 mg
Lapsed 15 mg

Isoniasiid tdiskasvanu
jatile 12a lapsed 15 mg
Lapsed 2-1la
isoniasiid 25 mg
RIfapentiin

10-14,0 kg =300 mg
14-25 kg =450 mg
25-32 kg =600 mg
32-50 kg = 750 mg

> 50 kg =900 mg

Taiskasvanud

Téiskasvanud (MDR)

Max doos

300 mg

600 mg

Isoniasiid 300 mg
Rifampitsiin 600 mg

Isoniasiid 900 mg
Rifapentiin 900 mg

Isoniasiid 300mg
Rifapentiin 300mg

500mg

* enne ravi alustamist vaata WHO juhendist kasutamise tingimusi, vastundidustusi ja ravimite koos-

toimeid, kui patsient saab ARV-ravi
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