VON WILLEBRANDI HAIGUS

Hemofiilia A on koige sagedasem kaasasiindinud veritsushaigus,
mida ?Ghjustab defektne VIII verehiiiibimisfaktor nin§(
hemofiilia B ehk Christmas haiguse pohjustajaks on I
hiitibimisfaktori defekt. Haigel, kellel puudub VIII vai IX faktor
on katkenud protsesside ahel, mis on vajalik piisiva trombi
tekkeks veresoone vigastuskohale. Haigetel esinevad
verejooksud lihastesse, luﬁestesse ja Ee metesse kudedesse
vaatamata sellele, et teisi hiiiibimisfaktoreid (I-XIII) on
normaalses koguses ja ka trombotsiitidid on funktsionaalsed.
Hiilibimissiisteem fikseerib trombotsiiiitide trombi kindlalt
vigastuskohale.
Von Willebrandi haigus on samuti sage veritsushaigus. Kui
hemofiiliat teati i’uba enne Kristust, siis von Willebrandi haigust
on kirjeldatud alles 1925.a. Soome arsti Erik von Willebrandi
poolt. Prof. Erik von Willebrand leidis uue veritsushaiguse
Ahvenamaal (}s]aarest;k Rootsi ja Soome vahel) elavates peredes.
Vastupidiselt hemofiiliale haigestusid nii mehed kui naised ning
peamiseks probleemiks olid ninaverejooksud, seedetrakti
veritsused ja naha alused verevalumid nn sinikad, kuid viga
harva esinesid veritsused liigestesse ja lihastesse.
Erik von Willebrand leidis, et haigetel oli héiritud
trombotsiitide funktsioon. Trombotsiiiidid on vdikesed
vererakud, mis kleepuvad veresoone vigastusele ja moodustavad
rakulise korgi vai agregaadid. Aastaid hiljem leiti, et haigetel
esineb madal VIII huiibimisfaktori tase. Niiiid me teame, et
haigetel kéituvad trombotsiiiidid teistmoodi, sest piisavalt ei ole
VIII faktorit ja temaga véga tihedalt seotud valku, mida hakati
nimetama von Willebrandi faktoriks.
Trombotsiiiidid kleepuvad veresoone vigastuse piirkonnas palju
esremini, kui nad on kaetud f'a nende ldheduses on piisavalt von
illebrandi faktorit (joonis 1). Haigetel vib olla mitte piisavalt
von Willebrandi faktorit (tiiiip 1) voi haige faktor on
mittefunktsionaalne (tiitip 2) voi haigel ei ole siinteesita seda
faktorit tildse (tiiiip 3). 6i§il juhtudel ei ole von Willebrandi
faktorit piisavalt ning trombotsiitidid ei moodusta agregaate ega
kleepu vigastuse kohale.
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Von Willebrandi haigust d1a§n0051takse mistahes
vanuses, vastsiindinust kuni faiskasvanuni, Arsti kuurde
sattumise pohjuseks voivad olla sagedased B
ninaverejooksud, sagedane verevalumite tekke voi _
pikaajalised ja vererohked menstruaalverejooksud voi |
mao-Seedetrakti veritsused. Sageli viitab von Willebrandi
haigusele operatsigoni_ajal voi sellele jargnev verejooks,
eriti tonsillektoomia vo1 hamba eemaldamisel voi | .
stinnitusel. Muidu on haige tdiesti normaalne fiitisilisel
labivaatlusel ja tavaliselt'ei esine teisi veritsushaigusi.
Esineb suur varieeruvus raskusastmes erinevates
perekondades; erinevatel inimeste]l samas perekonnas;
erinevatel ajaperioodidel samal inimesel. Paljudel on
verejooksud niivord harvad ja kerged, et tegelikult ei
pohjusta haigus erilisi probleeme, teistel aga esinevad
eluohtlikud verejooksud eriti suurte vigastuste ja
operatsioonide jarel.

Pirilikkus . .
Igas keha rakus on 23 paari kromosoome, seega on neid
kokku 46. 22 paari on autosoomid ja viimane paar 23.
paar on sookromosoomid X I{a‘Y' 2 paari autosogme on
samad nii naisel kui mehel, kuid sugukromosoomid on
erinevad. Naisel on kaks X kromoscomi, kuid mehel tiks
kromosoom. .
Kas defektne geen asub autosoomis voi
sulgukromosoomls mojutab haiguse levikud perekonnas.
Klassikalise hemofiilia geen naiteks asub X-
kromosoommis ja seetdttu tema eksf)ressmon fja ?ar_lhkkus
on seotud inimese sooga. Von Willebrandi faktorit .
produtseeriy geen asub aga autospomis. Tema périlikkuse
muster ei soltu soost; haigestuvad nii naised kui ka
mehed ja naistel esineb samuti raskeid vorme.
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Koige sagedasem pirilikkus (Autosomaalne
dominantne) . . .
Selle vormi Korral esinevad tavaliselt suured veritsused
mitmel perelitkmel. Haigus antakse edasi vanemalt Gihele
vo1 mitmele lapsele ja sageli leitakse vanavanem voi onu
voi tadi, kellel on sarnased veritsusprobleemid. Kahjuks
alati ei ole vOimalik leida perekonnas eelnevaid
juhtumeid. Ebanormaalne geen voib ilmuda haigel
esimest korda tdnu uuele mutatsioonile voi geneetilise
materjali muutusele. Sellegipoolest haige annab oma
eeni edasi oma lastele ja need omakorda oma lastele.
Onedes perekondades on voimalik leida haigeid viga
mitmetes generatsioonides. Tiiipiline perekonna ajalugu
autosomaalsest von Willebrandi haigusest on . )
illustreeritud joonisel 2, niidates 6 haige indiviidi 3 eri
generags.loonls. Sellist tulipi parilikkuse korral on haigel
0% voimalus haigus oma igale lapsele edasi anda.

Vihem sagedane périlikkus (Autosomaalne
retsessiivne) . L .
Moned haiged raske von Willebrandi halguse vormiga
tiiip3) e1 oma perekonnas teisi haigeid. Sellisel juhul on
aigus edasi antud kandja vanemate poolt, kellest
molemal ei pruugi olla tosiseid veritsusprobleeme, oma
lapsele, kes a%a poeb rasket vormi. Seda périlikkuse
vormi nimetafakse autosomaalne retsessiivne. Selle tiiiibi
korral 2 kandjat vanemat omavad iga I%pse sunnil 25%
voimalust saada normaalne terve laps, 25% voimalus
saada haige la}gs ja 50% voimalus saada laps, kes kannab
edasi geeni defekti. Raskesti haige indiviidi enda lapsed
ei gle taskesti haiged (kui ei ole kaaslane samuti VWD
giefektse geeni kandja). See tiilip on illustreeritud joonisel
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Kui arstil on kahtlus von Willebrandi haigesele, siis
tehakse vastavad analiiiisid laboris, et seda diagnoosi
kinnitada ja tépsustada haiguse tiilip. Kdige sagedamini

Diagnoosimine



teostatavam analiilis on veritsusaja méddramine ja mitmete
hiitibimisfaktorite funktsiooni ja sisalduse médramine
haige vereplasmas.

Veritsusaeg on test, mille puhul tehakse véike sisseldige
nahale kdevarrel ja mdddetakse aeg, mis on vajalik, et
veritsus peatuks. Kuna trombotsiiiidid von Willebrandi
haiguse korral ei agregeeru vigastuse kohale nagu tervel
inimesel, siis verejooksu peatumine on pikaajalisem
protsess isegi nii vdikese sisseldike korral (vaata joonis
D).

Paljudel haigetel von Willebrandi haigusega on nii
veritsusaeg kui ka hiiiibimisfaktorite sisaldus alla normi.
Kahjuks monede laborianaliiiiside tulemused voivad
muutuda erinevatel ajahetkedel voetud proovides ja
seetOttu arst palub sageli analiiiise korrata. Analiiiise
korratakse ka pdhjusel , et teiste ravimite moju (aspiriini
kasutamisel on veritsusaeg pikenenud ja trombotsiiiitide
funktsioon héiritud). Seega von Willebrandi haiguse
diagnoosimisel on vajalik olla kannatlik nii haigel kui ka
arstil.

Praegusel hetkel ei ole siiski voimalik raseduse ajal
maédrata, kas loode on haigestunud voi mitte. Sellised
testid on kasutusel teiste pédrilike haiguste korral, kuid
von Willebrandi haiguse puhul veel mitte. Kuna
haigestuvad nii mehed kui ka naised, siis soo médramine
lootel ei oma mingit téhtsust erinevalt hemofiilia korral.
Tulevikus on siiski lootus pre-nataalseks diagnostikaks,
sest uuringud on paljutdotavad.

Ravi

Haiged von Willebrandi haigusega peavad olema eriti
ettevaatlikud operatsioonide korral, vigastuste korral ja
pOhjuseta veritsuste esinemisel. Sellisel juhul peab
kiiresti pd6rduma arsti juurde spetsiaalse ravi saamiseks.
Haige, kellel kahtlustatakse von Willebrandi haigust peab
poorduma spetsialisti poole hematoloogia osakonnas voi
hemofiilia keskuses. Spetsialiseerunud arst on vdimeline
konsulteerima koiki tekkinud probleeme.

Ravi sisaldab puudava von Willebrandi faktori
asendamist. Selleks kasutatakse von Willebrandi faktori

konsentraate voi selle puudumisel kriiopretsipitaati. See
on fraktsioon inimese vereplasmast, mis on rikas nii VIII
faktori kui ka von Willebrandi faktori suhtes, mis on
vajalik, et taastada trombotsiiiitide funktsioon.

Erinevad von Willebrandi haiguse tiiiibid nduavad
erinevat ravi. Sageli ei esine korrelatsiooni laboritesti
tulemuste ja veristuse raskusastme ja ravi tulemuslikkuse
vahel. See aga tdhendab, et arst peab olema viga
kogenud, et médrata annust igale konkreetsele haigele ja
ka ravi pikkust.

Ettevaatust

Enamus von Willebrandi haigeid saavad elada normaalset
elu, kuid vajavad ravi enne operatsioone.

Haiged, kellel on raske vorm, peaksid siiski vdltima
tegevust, mis voib pohjustada vigastusi ja verejookse.
Kuna aspiriin (ja teised ravimid, mis sisaldavad aspiriini)
pdhjustavad edasist trombotsiiiitide héiret ja siivendavad
veelgi veritsusi , siis seetottu koiki selliseid ravimeid ei
tohi kasutada. Peavalu, palaviku, valu korral kasutada
paratsetamooli sisaldavaid ravimeid.

Eesti Hemofiiliaiihing véljastab haigele kaardi, kus on
kirjas tema haigus ning juhised, kuidas tegutseda
vigastuse, dnnetuse ja operatsiooni korral situatsioonides,
kus haige ise on akontaktne.

Ettevaatus!

Eriti ettevaatlik tuleb olla vere, vereproduktide ja
nende manustamiseks kasutatud vahendite
kisitlemisel. Need vdivad pohjustada mitmesuguste
infektsioonide edasi kandlust nagu hepatiit B, C ja
HIV.
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