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Elusa aine uuenemine

* Elu on jatkuv kohanemise ja uuendamise t66

» Standardite ja meetodite paljususes eristatakse sadu eri tilpi
rakke ja iseloomulikke kudesid (t606 jatkub)

. Selguse nimel paigutatakse kdik nelja koetliubi alla
* Epiteel katab ja vooderdab ning moodustab naarmeid

» Sidekude toetab, (ihendab ja esitab teisi kudesid (luud, kdhred,
kddlused, rasvkude veri)

* Lihaskude spetsialiseerub liigutustele (skeletilihased, silelihased
organite seintes ja stidamelihas)

* Narvikude edastab teavet ja koordineerib (koos hormoonidega)

* Keha on umbes 7-9 aastane, st selles ajas uuendatakse
materiaalne baas

* Rakud uuenevad pooldumise teel erinevas tempos: seedekulgla
epiteel moned paevad, nahk moned nadalad, vere punalibled 4
kuud, maks 1.5 aastat, skeletilihased 15 aastat, narvirakud tldiselt
mitte (bilanss on negatuvne aga uusi voib Juurde tulla)




Koed ja probleemid

. Eaévu rotsessi haire muutumine kasvajaks voib kujuneda kdikides
udedes

* Teada on Ule 100 kasvajaliigi
* Toenaolisus kudede vahel erineb markimisvaarselt

* Epiteelkude on kdige vahiohtlikum (kartsinoomid on 80-90%
koigist vahijuhtudest, sh rinna-, eesnaarme-, kopsu- ja
kaarsoolevahk)

* Suure paljunemiskoormusega ja tihti otseses kontaktis valiskeskkonnaga

* Sidekoe vahid on oluliselt haruldasemad (sarkoomid: osteosarkoom
luuvahk), kondrosarkoom (kdhrevahk) ja liposarkoom
rasvkoevahk)

* Vere- ja limfikoe vahid tekivad vereloomekoest (leukeemia, liimfoomid)
* Narvikude on aktiivne, aga vdhid on vdhem levinud kuna narvirakud
uldiselt ei jagune
* Probleemiks on narvirakke toetavad gliaalrakud (tekivad glioomid)
* Lihaskoe vahk on darmiselt haruldane; sidame- ja skeletilihaste
rakud peaaegu ei jagune (st. on "terminaalselt diferentseerunud®)

« Vaga harva voib tekkida sarkoom (leiomiosarkoom silelihaskoes voi
rabdomuiosarkoom skeletilihaskoes)




Eluiga, vead ja kaitsestrateegiad

e Koik muudatused tekivad ,,muutumiste”, so too
(tegevuste) kaigus — vajalike varjus ka mittevajalikud
ning kahjulikud

 Ca 30 triljonist rakust sisteem minimeerib vigu
,vordlemisi tookindlate” mehhanismidega:

* DNA parandamine
* Kaua kasutatud raku mahakandmine (senesens)

* Vigase raku hdvitamine
* Muutustega rakkude aktiivne jarelevalve - immuunsisteem

* Luhemaks eluks piisab vahemast kaitsest - hiired on
suhteliselt vahikaitsetud vorreldes elevantidega
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Proaktiivne , kvaliteedikontrol
(DNA parandamine)

* Vead parandatakse raku pooldumise kaigus
enne pusivate probleemide teket

» Kdige aktiivsem kaitsemehhanism, vahetu
sindmuse juures

e Vahirisk - kui mehhanismi ennast voib tabada
viga ja DNA vead kuhjuvad




Sunnitud ,,pension” (senesens)

* Kui DNA vead kuhjuvad, voidakse kogu rakk
,maha kanda“ (maksarakk pole enam
,maksarakk” ega saa paljuneda)

* Ei pea olema vahirakk, vaid lihtsalt
dusfunktsionaalne kude

 Uks vananemise mehhanismidest — koe ja organi
funktsionaalne langus

* Oluline roll kasvaja supressor geenidel
(antionkogeenid; transformation-related protein
TRP53 (p53, ,, genoomi kaitsja“), retinoblastoma
proteins Rb, BRCA1, BRCA2 jt)

* p53 algatab geeni parandamise, raku -;
mahakandmise voi enesehavitamise

Kultuur voib kanda ka noored
rakud varajasele pensionile
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Raku ,,suitsiid” (apoptoos)

Normal cell

* Kui rakk on tugevalt kahjustatud ja talitlus ohus, Necrosf/ \2poptosis
kaivitub enesehavituse protsess =
* Eesmark on ohtlik rakk elimineerida enne 5\ D)
talitlusliku kahju levikut voi vahikoeks kujunemist \ 3 Q) C.L)Y
. &= /) \
* Olulisel kohal on rakku tabanud stressi ja N4 '
probleemide ajal siinteesitav p53 shvelling Siinkage
* ~50% vahkkasvajatega kaasneb p53 mutatsioon (kaitse l
rikUtUd) Leakage of
* p53 kahjustus (n. paritakse ainult tks ,terve” geen) cellcontent
suurendab vahiriski juba varases elus o %
* Elu jooksul voib p53 kahjustada n. papilloomiviirus N o ] = 2
(HPV) — vaktsineerimine kaitseb \ " . j;}};ﬁ, =
* p53 kdrgem tase kaitseb vahi vastu, aga samas o -
kiirendab vananemist — koe having Rupgdré_o}the Gallreatksinie

cell membrane apoptotic bodies



Aktiivne ,jarelvalve”
(immuunsusteem)

* Immuunsusteem otsib (,,abistavad“T
rakud, CD4) pidevalt ebanormaalseid (sh
vahirakke) ja havitab (tsutotoksilised T
rakud, CTL) neid aktiivselt

* Oluline roll T-lumfotsudtidel ja
loomulikel tapjarakkudel (NK)

* Immuunsusteem on O0ppimisvoimeline,

Alex Ritter
st. peab probleemiga esmalt kohtuma — @RitterLab

reaktiivne, mitte preventiivne slisteem
* sh. kiiresti arenev vahiteraapia meetod

* Immuunsisteemi voimekuse hoidmine on
preventiivne

Tapja-T-rakk havitab suure munasarjavahi raku



Kaks vaatust

1. vaatus (noorus?(— edu rajaneb sisemistele
"rakulise terviklikkuse" mehhanismidele (,,esimene
kaitseliin®)

* DNA parandamine, senesens ja apoptoos on vaga

tohusad ja korrigeerivad iga paev kimneid tuhandeid
DNA kahjustusi

* Vigade maar on kaduvvaike, sest elatud on lihikest aega

* Noorema organismi immuunsusteem on ka suhteliselt
tohusam

e 2.vaatus (vanem iga) — rakuliste mehhanismide
efektiivsus langeb, st rohkem vahieelseid rakke
paaseb labi esimese kaitseliini

e Koormus nihkub rakkudest valja jaavasse ruumi so.

yvalisele” kaitsele, immuunsisteemi valvele, et leida ja
kdrvaldada pdgenema paasenud ,halvad” rakud




Paar motet vananemisest

Miks on vanus enamuse vahihaiguste suurimaks iseseisvaks rls_lyt/g '



Vananemine?

* Vananemine on aja jooksul kogunev
kehaline langus, mis suurendab
eksponentsiaalselt inimesi tapvate
haiguste riski

* Vananemisega seotud molekulaarsetest
halbadest arenguist uuritakse umbes 9+:

DNA kahjustused ja ebastabiilsus, rakkude
senesens, tlivirakkude ammendumine,
valkude struktuuri kokkupanemise
ebastabiilsus, telomeeride lihenemine,
mitokondriaalne disfunktsioon, toitainete
omastamine, rakkude vaheline
kommunikatsioon, epigeneetilised muutused




Uheskoos miest ules ja individuaalselt alla...

e Struktuurid vananevad suhteliselt sarnase
mustriga 1007

* Talitluse languse olemus koe, raku ja selle
organellides, n. mitokondris on Uhised,
tempod sarnased ja kulgeb enam-vahem
vanusega lineaarselt (ent indiviidide
vahelise variatiivsusega)

— Organite vahelised languse tempod vodivad

erineda tanu struktuursele erisusele (so.
vOrkslisteemide variatiivsus)

* Bioloogiline maksimum
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— saavutatakse suhteliselt kiiresti | ® Maximum breathing capacity
. ~ . ~e . 20 o A Vital capacity
* Sestap kasulik varem Oppida (teha Gigeid asju | & mereplaEmertiw
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Age in years

ohtlik! = TD Il ja entroopia kasv
* Kasuta hasti ...
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Vananetakse erinevas tempos

- Vananemine ei alga 60. eluaastast

e 45 aastaste seas on markimisvaarselt erineva usega ,inimesi

* Vananemine algab 20. elusaastast ja kulgeb tempOSKOR:SwRER el lelel={lI
aastat/aastas*

e vanust” hinnati keha rasva%, sidame ja kopsude joudluse  ECRNEILCRERThIE]

45 aastased kes olid ,,endast vanemad” liikusid aeglasema {#elnESe
norgemat sdrmede surujoudu, raskusi tasakaalutestis, norgIEIEE I
ja kuulmist ning margatavalt madalamaid tajutestide tulemuSIRVi
tuvastas ajukoe tiheduse langust, st neuronite vahenemist)

* Margatav osa neist tunnustest seostub langenud kehalise aktiivsusegaeEEIINAEE!
osalusega keskkonna stiimulite suhtes jmt

* 1000 Uus-Meremaallaste uuring stinnist kuni 45 aastani
Maxwell Elliott, N.C.; Sofiya Milman; Nature Aging, March 15, 2021



Tinane strateegia: Tegeleme haigustega!

Kulu

Vananemise
haigused

Subkliiniline vananemine

Vanus 65 75



Strateegia jatkub: Haigused on olulised!

Kulu

Vananemise
haigused




Uus strateegia: Vananemise edasiliukkamine

,Tervis on terve inimese peas olev kroon mida néevad ainult haiged”

Kulu
Kliiniline sekkumine

Vananemisse
sekkumine

VEREREIRING
haigused

Subkliiniline vananemine

Vanus 65 75 85



Aja jooksul juhtub kaks asja

* Suureneb vigade arv - kasvab téendosus mdne mutatsiooni padsemiseks
parandusmehhanismidest moodda

* Aastakimnetega kuhjub kokkupuude kantserogeenidega (UV-valgus, kemikaalid, viirused)
e Aset on leidnud tohutu suur arv rakkude jagunemisi

* Vigu parandavate slisteemide efektiivsus vaheneb
* DNA parandamine muutub aeglasemaks ja vigadele altimaks

* Apoptoosi disregulatsioon, p53 rada kaotab tundlikust ja kahjustatud rakk vajab enesehavituse kaivitamiseks
tugevamat ,,signaali”

* Kuhjuvad vananevad (senesens) rakud eritavad poletikulisi signaale (tuntud kui SASP - Senescence-Associated
Secretory Phenotype) ja see vOib soodustada ldhedalasuvate vahirakkude kasvu

* Koormus nihkub immuunsiisteemile - rohkem vahieelseid ja vahirakke paaseb ringlusesse ja
immuunsisteemist kujuneb viimane ja kdige kriitilisem kaitseliin
* Ent ka immuunsisteem vananeb —immunosenesens (aeglustub T-limfotstltide tootmine, NK’d kaotavad
efektiivsust jmt)

e Sunnib ndiaring, kui ,rakkude tootmisliinilt” valjub Gha rohkem "defektseid tooteid" ning
kvaliteedikontrollisiisteemid koormatakse lile



Toendid immuunsusteemi rollist

* Norgenenud immuunsisteemiga populatsioonis (naiteks elundisiirdamisel hiilgamist
parssiv ravi vdi immuunpuudulikkus (HIV/AIDS)) on mitmesuguste vahivormide
esinemissagedus oluliselt suurem

* Spontaanne regressioon kui kasvajad kahanevad ja kaovad ilma igasuguse ravita—
hilisem anallus naitab peaaegu alati immuunrakkude (nagu T-limfotsiilidid) massilist
infiltratsiooni kasvajasse, st immuunsusteem "arkas" ja alustas edukalt riinnakut

* Eemaldatud kasvajates leiduvad immuunrakud (T-limfotsudid) avalduvad paremas
prognoosis ja pikemas elulemuses, st isegi kui kasvaja on moodustunud, on
Immuunsusteem sellest ,teadlik” ja voitleb aktiivselt seestpoolt (edu on tasakaalus, st

tekib dormantne, ootel, simptomiteta kasvaja)

* Immunoteraapia edu — uue pdlvkonna ravimid aitavad patsiendi enda immuunsuisteemil
vahirakke tdhusamalt ara tunda ja havitada

* Monedel hinnangutel, eriti vanemas eas, kannab immuunsiisteem umbes kahte
kolmandikku vahi riski kontrolli koormusest



Hea ei tule halvata — klisimus on tasakaalus

* Immuunsisteem suudab tuvastada ja kontrollida kasvajarakke, aga voib ka soodustada kasvaja
progresseerumist kroonilise pdletiku, halva immunoreaktiivsuse vGi isegi aktiivse immuunsuse
parssimise kaudu

* Organismi kaitsva ja kasvajat soodustava tasakaalu protsessi kajastab kolmeosaline
immunoredigeerimise teooria

 Eliminatsiooni periood ("noorus"

* Kui rakk muutub vahirakuks, ilmuvad selle pinnale sageli ebanormaalsed valgud (kasvaja antigeenid) ja

immuunststeem tunneb need ara ning havitab kiiresti riskantsed rakud
* Tasakaal (, keskea” patiseis)

* Aeg-ajalt tarkab vahiraku variant mida immuunsisteem tdielikult ei elimineeri — kaitse on piisavalt tugev, et
takistada kasvaja kasvu ja levikut, kuid ei suuda seda taielikult havitada ning kasvaja pusib aastaid (isegi
aastakiimneid) ,vaka all“ (dormantne kasvaja)

* Pogenemise periood ("hilisem elu")

* Diagnoositakse kliiniliselt tuvastatav kasvaja kui parast aastaid tasakaalufaasis viibimist lisanduvad kasvajas
mutatsioonid, mis muudavad selle immuunsisteemile nahtamatuks

* V0ib ka eritada immuunrakke parssivaid signaale
* Immuunsitsteem on nérgenenud



Lihastest ja liikumisest tldisemalt

Kuidas teed vaikeseid tegusid, kasvoi valmistad kohvi, kajastub ka suurte asjade
tegemises, seda ei naidelda, selline on sinu asjadele lahenemine

Tehnoloogiline areng vahendab jatkuvalt ,vaikeseid tegusid®
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* Oleme loodud riskima, tehes midagi
mida kdige rohkem kardame annab
meile eluvdoimu (power), seda tehes
oleme koige elavamad-elusamad

* Dopamiin seostub meelheaga ja on
keskne NS tegur liigutuste juhtimises
(Parkinsonism, L-dopa) — Girgne seos
liikumise ja meelehea vahel




Lihtsalt omada rohkem lihaseid voimaldab elada tervislikumalt |

=g Elutahtsates organites ja kudedes nagu nahk, aju, siida ja maks on aminohapete vajadus
S pusiv, aga neis sdilitatakse vaga vaikest varu. Lihased on keha aminohapete reserviks eriti kui
keha satub raske stressi ja haiguste olukorda ... ehk vananeb ... kiiremini ...
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Krooniline haigus ja lihased 50/

OF THE WORLD LIVES
WITH CHRONIC DISEASE

e Suhkruhaigus, siidame-veresoonkonna haigused ja vahk

* Kdikide nn tsivilisatsiooni haiguste teke on seotud madala kehalise
aktiivsusega, sh lihaskonna vahenemisega
* Tegemist on noiaringiga, sest need haigused aitavad omalt poolt kaasa
lihasmassi, jou ja nii lokaalse kui stisteemse ainevahetuse langusele
» Kahheksia — kaalulangus paljudes kudedes, sh rasvkude (>5% kaalulangus/6 kuud)

* Mehhanism - haigus
e Sarkopenia - lihasmassi vahenemine (lihasmass <2SD noor, terve populatsioon),
rasvkude touseb
* Mehhanism —vananemine
 Lihasmassi ja talitluse kadu laastab maruliselt elukvaliteeti ja taastava ravi
edu, st suurendab ja kiirendab suremust vanemas populatsioonis



Muud tegurid:
Autofaagia
Apoptoos
Mitokondriaalne
dusfunktsioon

Endokriinsed
tegurid
JGH, IGF-1
{ Suguhormoonid
Insuliini resistentsus

Lihaskiu
atroofia

' i

Immobiilsus

Geneetilised
tegurid

SARCOPENIA

J Lihasmass { lihaste joud

Neurodegenera-
tiivsed protsessid

Valgusiisnteesi

langus

Toitumine:
Jdvalguja
energia tarbimine

li S, Garcia JM. Sarcopenia, cachexia and aging: diagnosis, mechanisms and therapeutic options - a mini-review.
Gerontology. 2014;60(4):294-305. doi: 10.1159/000356760. Epub 2014 Apr 8. PMID: 24731978; PMCID: PMC4112511.




Suhkruhaigus ja lihased .
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e Tulip 2 suhkruhaigus kujuneb etapiliselt l

* Tekib insuliini resistentsus, so. langeb lihaste vdime reageerida insuliinile (oluline verest
glikoosi jdudmisel lihase sisse ja kaasamine ainevahetusse)

. Kﬁrienen_ud ringlev gliikoos ja suurenenud insuliini tase - gliikkoosiresistentsus, st.
suhkruhaigus

* Insuliini abiga muudetakse osa glikoosist rasvkoes rasvhapeteks ja enamasti kaasneb rasvumine

* Mis kaivitab?
* |Inaktiivsed lihased ei vaja energiat, sh susivesikuid

* Rahuolukorra energiatootmine on killastunud vabadest rasvhapetest, parssides omakorda
stsivesikute kaasamist lihase ainevahetusse — lihas ei ,hooli insuliini katsetest” tarnida
susivesikuid — kujuneb valja insuliini resistentsus

* Kehaline inaktiivsus on tdendoliselt peamiseid pdhjuseid kaasaegses tldp 2
suhkruhaiguse epideemias

* Diabeet on kdige kallim krooniline haigus



Aga lihasjoud? @

* Kui lihasmass m&jub positiivselt taastumisele raksest haigusest v&i traumast, siis lihasj;
ressurss on vajalik funktsiooni sailitamiseks b

* UK poole miljoni 40-69 aastaste sormede surujou isegi 5kg erinevus avaldus 20% suremuse
suhtelises riskiskooris. Suhtes BMl’sse - 1kg suhteline eelis vihendas kdikse suremuse riski 22%

 Joud kajastab ka narvislisteemi funktsionaalsust!

* Populatsiooni kdrgema ja madalama viiendiku sérmede surujdu nditajate erinevus kajastub pea kaks korda
suuremas dementsuse riskis

* Kriisijargse lihasmassi langusega kaotatakse joudu ning muud talitluslikku suutlikkust
(liigutusulatus, koordinatsioon, vastupidavus jmt)

* Kui enne kriitilist sindmust on lihasmass ja joud ebapiisavad, tukab kriis indiviidi tle piiri, millest
normaalne taastumine on ebatdoendoline

* N. paljudel haiglaravi vajanud intsidentide puhul on tagajarjeks pusiv to6voimetus
* Esimese aasta jooksul parast haigla intensiivravi saabub endise t66 juurde tagasi <50%

* Kukkudes puusaluu murdnud +65 aastastest naistest ei kdnni enam >50%
*  Kukkumise pohjustas nork lihaskond ja sellest taastumist takistab nork ja vaike lihaskond
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ulgas muutused

""%*Mﬁju ulatub ka veresoonte seinte
endoteelirakkude, silelihasrakkude ja
immuunrakkude talitluseni

Paevarutmi hairumine v0|b
- soodustada vereso
‘kaud Ojutada
talitlust, sh t66voi
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Bioloogiline kell Ghendab
valiste vihjetega

Terve bioloogilise kellasus
ulioluline \;

Organismi sisemise kella
muutusi une-arkveloleku
hormoonide regulatsioonis re hus
pulsisageduses ja pal es_t stes
talitlustes
Pikaajalisi haireid seostatakse mitme
tosise mojuga ha|guste 4‘ ga sh suda

haigused, ainevahetushdire <asvajad,
neuropsuhhlaatrlllseld tusistu ne

Vilistest teguritest on teada valg
sisemisele kellasuste m|Ie

Lisaks on avastatud, et kehal € |
oluline valgusest sbltumatu i ritme kuju
ajastamistoime, mis vdib ¢ sutuda
mittemedikamentoosseks sekkumlseks 0Opaevarutmi
hairete ennetamisel j rale,

Shen B, Ma C, Wu G, Liu H, Chen L, Yang G. Effects of exercise on circadian rh
Front Pharmacol. 2023 O 11;1’:1282357.
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Sarkopeniaga kaasneb uudse kahjuliku tegurina haired regulaarses
oopaevarutmis

Voimalikud mehhanismid holmavad molekulaarseid 66paeva talitlusi
reguleerivaid kellamehhanisme ja raku energeetikas olulist
mitokondriaalset talitlust

Treening on skeletilihaste ainevahetuse tugevatoimeline modulaator ja
seda peetakse sarkopeenia puhul oluliseks ennetus- ja terapeutiliseks
sekkumisstrateegiaks

Uued toendid osutavad, et kehalinne koormus toimib skeletilihaste kella
»ajanditajana” ja voib olla tdhus vahend sarkopenia valtimisel

Choi Y, Cho J, No MH, Heo JW, Cho EJ, Chang E, Park DH, Kang JH, Kwak HB. Re-Setting the Circadian
Clock Using Exercise against Sarcopenia. Int J Mol Sci. 2020
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Nimeta moni oma keha siisteem ja kehaline
treening parandab seda ning vahendab

haigestumise riski:

— 60% vaiksem kodade virvendusarutmia risk
— 50% vaiksem diabeedi risk

— 70% vaiksem toenaosus puusaluumurruks
— 50% vaiksem toenaosus haigestuda

kaarsoolevahki
— 25% vaiksem toenaosus haigestuda rinnavahki

— 25% vaiksem depressiooni risk
— 70% igapaevaelus kehaliselt aktiivsetel on

parem unekvaliteet
— Suure toenaosusega surm saabub hiljem
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Vahihaiguse seosed keha treenimisega

Eristada vdib otseseid vahki parssivad mehhanisme ja kaudseid, organismi vahi suhtes vahem
soodsaks ja ravile vastupidavamaks muutvat moju

Olulised otsesed mojud
* Immuunsisteemi vdimendamine
* Raku terviklikkuse toetamine
* Vahi suhtes resistentsema sisemiljo6 kujundamine (sh diagnoosi edasiliikkamine)
* Kasvaja vereringe parandamine (ndib paradoksaalne)
* Ringlevate kasvaja rakkude surnuks , klobimine” — vaheneb metastaaside risk

Kaudsed mojud
* Kudede ainevahetuse, so rasvade ja susivesikute ainevahetuse parandamine
* Parandab ravi efektiivsust, taluvust ja tulemuslikkust
* Suurendab stressi taluvust
* Parandab psudhilist resistentsust
* Prehabilitatsioon — keha on paremini valmistunud kiireks sekkumiseks
* Toetab uudset kliinilist jalgimisstrateegiat

Positiivne efekt kaasneb kdikide treeningu vormidega, aga otstarbekus erineb (vaatame hiljem)



Immuunsusteemi voimendamine

* Regulaarne kehaline aktiivsus muudab immuunsiisteemi aktiivsemaks, ar

* Moddukas kuni intensiivhe koormus aktiveerib immuunsisteemi kaitsele - akuutne moju
(koormuse ajal ja jarel)

* Adrenaliin ja muud stresshormoonid pohjustavad immuunrakkude (eriti loomulike tapjarakkude ja
tstitotoksiliste T-limfotslttide tormilise ajutise tdusu, kui need uhutakse "ladudest" (n. pdorn) vereringesse

* Suureneb tdendosus, et ,patrullivad” rakud leiavad ja kdrvaldavad halvaloomulised vahirakud
* Pikaajalisel treeningule kohanemise tulemusel aeglustub, st. likkub edasi immuunsiisteemi vananemine —
immunosenesens
* NB! Pikka aega arvati, et hingamisteede haiguse puhul ei tohiks sa treenida kuna vereringes
vaheneb jarsult T-limfotsiutide arv
* Alles hiljem leiti, et T-rakud ,,pidid kuhugi minema“ - need laksid tegelikult kopsudesse, votsid plisiva
kaitsepositsiooni
* Loomkatsetes on treenivate hiirte kasvajas rohkem T-rakke ja loomulikke tapjarakke
* Paistab, et paranenud verevool soodustab valisel ravil ja keha enda kaitsel paaseda kasvajasse
* NB! Siiski, tipptasemel treening vdib olla immunoparssiv!

* Kehaline treening tugevdab just seda kaitsemehhanismi, mis kujuneb vanusega koige
olulisemaks



Rakkude terviklikkus ja parem "majapidamine”

» Kehaline treening aitab sailitada ,,esmatasandi” rakulise kaitse
tohusust, vahendades taiendavat immuunsuse kaitset vajavaid vigu

* Treening aitab vabaneda vananevatest rakkudest
» Stimuleerib autofaagiat (rakumaterjali uuskasutuse protsess)
* Toetab immuunsisteemi vanade rakkude eemaldamisel
* Vahendab disfunktionaalsete rakkude loodud pdletikulist keskkonda

* Treening suurendab vahieelsete rakkude tundlikkust apoptoosi
signaalidele, st suurendab ,,enesehavituse” kontrollile allumist

* Treening langetab kaudselt DNA parandamise koormust — vahend@b 9
pikaajalist slisteemse pdletiku ja okstidatiivse stressi mojusid & =@ =

(so DNA kahjustuste tegureid)




SlUsteemne vahikindlus

* Kehaline treening muudab organismi kasvajatele vahem sobilikuks

* Tugevneb ainevahetus, sh insuliinitundlikkus (st vajatakse vdhem insuliini) ja
alandab insuliinilaadse kasvufaktori 1 (IGF-1) tase
» Susivesikutest soltuva kasvaja jaoks on kdrge insuliini ja IGF-1 tase voimsad kasvutegurid

* Rasvumine on kroonilise, madala astme pdletiku seisund, mis on teadaolevalt
vahi soodustaja
* Kehalisel treeningul on voimas poletikuvastane moju
» Efektiivne ja sisteemselt positiivsete kaasmojudega kaalulangetaja

. Horm_oontundlike_véhivormide_énéiteks rinna- ja eesndarmevahk) puhul aitab
treening reguleerida hormoonide, naiteks dstrogeeni taset, vahendades kasvu
soodustada vdivaid signaale

* Treeningul on tugev positiivne efekt nii kroonilise stressi langetamisel kui
unekvaliteedi parandamisel — sh. vdaheneb immuunsisteemi parssivate
hormoonide (kortisooli) mdju
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Kasvajad vajavad arenguks veresooni - verevarustuse suurenemiseta jaavad kasvavad vaikeseks

Nad putavad stimuleerida varesoonkonna arengut - enamasti on see arenemisjargus, nork, kaootiline ja
lekkiv veresoonkond

Esimene ravi ei ole kirurgiline eemaldamine vaid kasvajat puitakse kahandada voi elimineerida keemiaravi
vOi kiiritusraviga

Kehaline treening parandab veresoonte tihedust ja kvaliteeti

Seega suureneb kasvaja verevarustus ja stimuleerib selle kasvu

Ent Ghtlasi paraneb ravimite kohaletoimetamine kasvajasse

Samuti muutuvad kasvajad paremini hapnikuga varustatuks - kiiritusravi on efektiivne hapnikuga rikastatud
kasvajate puhul (hipoksilises, so hapnikuvaeses koes langeb tundlikkus kiiritusravile)
* Kui need on kasvajate suhtes hipoksilised, ei ole nad radioaktiivsed.

Prekliinilistes loomkatsetes (hiired) on ndidatud, et treening koos keemiaraviga on efektiivsem kui ainult
treening voi ainult keemiaravi

Vahemalt Ghes inimestega uuringus keemiaravi ja kiiritusravi ajal treeninud patsientidel oli suurem
tkocanaosdus taieliku ravivastuse (remissioon) saavutamiseks, st kasvajad olid enne operatsiooni taielikult
adunu

Kasvaja vajab veresooni, ravi samuti — treening kallutab eelistama viimase eesmarke



Kasvaja rakkude surnuks ,klobimine”

* Kirurgiliselt eemaldatud kasvaja jarel on probleemiks, et sellest irdus vaike ag vahit Mis 4o
voivad levida kogu kehas ja tekitada metastaase |

* Metastaasid on kriitilise tahtsusega, sest need on I6puks surma pohjuseks
* Algus voib olla mitte vitaalses organis, aga kahjustus jduab vitaalsesse organisse
* Aeg ja aktiivsus on suhteliselt maaramatud (suured-vaikesed kasvajad, kuud-aastad)
* Oluline on igasuguste metastaaside alguse valtimine

* Need on suhteliselt ,,ndrgad rakud - kiirenenud verevoolus on kasvajarakkude ellujadmise
toendosus suurenenud nihkepinge tottu vaiksem

* Esialgsetes in vitro mudelites (tehnilises verevoolu keskkonnas) on demonstreeritud kiireneva
verevoolu kasvajarakke havitavat toimet

* Kaudsed tdendid: epidemioloogilistes uuringutes suurema kehalise aktiivsusega vahihaigetel
ndib esinevat vaiksem haiguse kordumise risk ja vaiksem risk aastaid hiljem vahki surra

* Kasu paistab tekkivat igasugusest vereringet intensiivistavast kehalise t60 reziimist: moddukas
aeroobne, intensiivne ja jouharjutused (kasitleme nende tdhusust eraldi)

* Vahemalt Gihes uuringus on leitud ringlevate vahirakkude arvu taandumist aeroobse treeningu tulemusel



Ravi tdhusus — Uleravi vajadus?

* Tanu tulemuse maaramatusele patsiente ravitakse Ule — lihtsalt, et olla
kindlad

* Teadmata arv inimesi saavad ravi mida I16puks ei vajanud (nn. vale positiivne)
* Probleemid nii elukvaliteedis kui ravi 6konoomikas

* Hea oleks omada toendeid ringlevate kasvajarakkude voi kasvaja DNA
kohta, et edasist ravi pole vaja

* Treeningus peitub teatud ,kindlustus”
* Kui verevoolu suurendamine havitab ringlevaid kasvajarakke
* Koe verevarustuse parandamine suurendab ravi tohusust

* Treenitud kehast on kasu Uleravi valtimisel, ravi tohususele ja ravis
taastumisele




Ravi talumine ja
prerehabilitatsioon

* Diagnoosi jarel maailm muutub - kiireks
* Ravi on vaja teha kiiresti ja taielikult, st digeaegselt

* Kui tekib vajadus ravimite annust vahendada v&i manustamist edasi likata kannatab
tervenemise vdimalus
* Ravi talumatus, korvaltoimed (iiveldus, kdhulahtisus, oksendamine, muud haigused jne.)

* Langeb ravi tdhusus ja suureneb kordumise tdendosus
* Kehalise treeningu soovitus paistab kohatu

* Ometi kogunevad tdéendid, et just patsiendid, kes keemiaravi ajal treenivad, labivad
suurema osa keemiaravist*
* Nende puhul on harvemini vdahendatud keemiaravi ravimite annust ja tehtud viivitusi
 St. parem ravi, suurem paranemisvoimalus ja vaiksem kordumise risk (NB! seos ellujagamisega)

* Kaudsed tdendid (kordus): epidemioloogilistes uuringutes suurema kehalise aktiivsusega
vahihaigetel naib esinevat vaiksem haiguse kordumise risk ja vaiksem risk aastaid hiljem

vahki surra

*Yang L, Morielli AR, Heer E, Kirkham AA, Cheung WY, Usmani N, Friedenreich CM, Courneya KS. Effects of Exercise on Cancer Treatment Efficacy: A Systematic Review of
Preclinical and Clinical Studies. Cancer Res. 2021 Oct 1;81(19):4889-4895. doi: 10.1158/0008-5472.CAN-21-1258. Epub 2021 Jul 2. PMID: 34215623; PMCID: PMC9397632.



ol .. . . \
Geneetiline determinism ja treening -

Naiteks BRCA geeni mutatsiooni puhul on kdrge (¥80%) rinnavahi tekkimise tdendosus
(sama munasarjavahi ning monede teiste geenide puhul)

* BRCA1 ja BRCA2 on kasvaja supressor geenid (DNA parandamise mehhanism)

BRCA mutatsiooniga siindinud inimese igas rakus on langenud kaitse DNA kahjustuste vastu (esimene
strateegia) — risk kuhjub elu jooksul

Igas rakus on palju suurem tdendosus vahi potentsiaaliga mutatsioonide kuhjumiseks

* Jaddes ootama péastikslindmust — enamasti juhtumite kombinatsioon, st raske kontrollida (p53 héire + pikaajaline pdletik +
hormonaalne muutus (sh. stress) + ajutine immuunsisteemi haire + vigastus vmt)

Eluaegne risk on kdrge (~80%) (Nagu TSehhovi pliss esimeses vaatuses, mis hilisemas stseenis kedagi tulistab)
Kehaline aktiivsus ei muuda BRCA mutatsiooni

Kaitse realiseerub kasvaja arengu teises etapis, muutes keha keskkonda vahirakkude kasvu ja
progresseerumise suhtes vaenulikuks

* Kontrollib 6strogeene, parandab ainevahetust (insuliin, IGF1), ,klohmib“ vahirakke, aktiveerib immuunsiisteemi ja parandab
selle tdhusust, vahendab pdletikulist keskkonda jne

Kasvaja alguse edasilikkamisel on kasvaja rakud tihti madalama kvaliteediga, st ravi suhtes tundlikumad
»Rikkis piduritega auto” eeldab heade kehaliste vdimetega juhti



Vasimus ja uni

» Ravi sagedane korvaltoime on vasimus (30% -75%)
* Arsti loogiline soovitus on rohkem puhata

* Kogunevad andmed, et keemiaravi ajal rohkem puhanud patsiendid
kogesid suuremat vasimust kui need, kes tegid trenni, olid kehaliselt
aktiivsed*

* Voimalik, et treeningus kombineeruvad mitmed mehhanismid ainevahetusest,
energeetikast ja narvisisteemi koosmojust
* Kehaline treening parandab unekvaliteeti
* vahiga seotud arevus ja stress ning ravi kdrvalmojud kahjustavad und

* Aktiivsem, so tohusam elus kaasaloomine, kvaliteetsem puhkus ja parem
uni vahendavad stressi ja kaudselt toetavad ravi, taastumist ja hoiavad elu
,hormaalsemana“

*Courneya, K. S., McKenzie, D. C., Bhatia, S., & Yasui, Y. (2022). Association of Exercise With Treatment Completion and Survival in Patients With Cancer: A Meta-analysis.
JAMA Network Open, 5(7), e2221789.



Pstuhiline tugevus

Vahi diagnoos lisab ellu suure koorma, ,maailm muutub®, eesmargid
ja tahelepanu muutuvad, kaotatakse kontroll jne — vaga tugev stress

Esmase Soki ja stressreaktsiooni jarel
* Vajatakse ja otsitakse psiihholoogilist tuge(vust)
» Tostatub kiisimus mida saaks ise ara teha?
* Soovitakse taastada , normaalsus”

Ravi ,tehakse”

K](cahkaline aktiivsus pole mitte ainult ,teoorias” kasulik, vaid kogetakse reaalset positiivset
efekti

* Tekib kontrolli tunne, et saab ise midagi ara teha

* Tegutsedes jatkub ,,normaalsest” osasaamine

* Suureneb optimism (mida toetab ,loetud” teave kehalise treeningu kasudest)
» Kaasnevad reaalsed ainevahetuslikud mojud ravi ajal (kasitletud eraldi)

NB! Kehalisel aktiivsusel on oluline deressiooni vahendav moju nini leidub kasulikke
mojusid muude aju ja vaimse tervise haiguste puhul valjaspool vahki (jargmine slaid)



Meta-analUus™

e 11 uuringut, 455 taiskasvanud vaatlusalust, sh ambulatoorsed ja
haigla patsiendid

* Aeroobne treening vahemikus kond, sorkjooks, jooksmine, ujumine,
rattasoOit kuni sisetrenazooride kasutamiseni — keskmiselt 45 minutit
kolm korda nadalas jarelvaatajaga

* Tulemus: Aeroobse treeningu raviefekt kliiniliselt diagnoositud
depressioonile oli suurem vorreldes antidepressantide ja

traditsioonilise raviga
* Depressiooni skoori muutused olid mdéddukad kuni suured

* Morres ID, Hatzigeorgiadis A, Stathi A et al. Aerobic exercise for adult patients with major depressive disorder in mental health services: a systematic review and
meta-analysis. Depress Anxiety. 2019;36(1):39-53.



Treening ja treenitus ning ravi paradoks

Kehaline aktiivsus ja kogunenud kehaline tublidus omavad kasu kogu vahiravi tsuklis
* Esmane diagnoos — algus hilisem ja kasvaja parsitum
* Raviks valmistumine — kehaline valmidus taluda kiiret ja joulist sekkumist
* Toetab alustatud ravi ning mojutuste talumist
* Ravi jargselt toetab taastumist ning vahendab kasvaja kordumise riski

Ravi paradoks — heaga kaasnevad muud riskid (kollateraalne kahju)

* Mbni keemiaravi suurendab stidame-veresoonkonna haiguste riski (kardiotoksilised
antratsukliinid, angiogeneesi inhibiitorid jmt)

* Rindkere kiiritusravi ohustab stidant, artereid, suurendab pdletikulisust jmt

* Hormonaalravi (n. eesnddrme vahi puhul blokeeritud testosteroon) suurendab infarkti ja insuldi
riski (suurendab rasvkude, vdhendab lihasmassi, langetab insuliini resistentsust — diabeedi risk
jmt); 6strogeeninde blokeerimine kahjustab luukude ja suurendab luumurru riski jne

Leidub palju haid pohjuseid treenida kogu vahi ravi valtel
Kehaline tublidus ja aktiivsus vahendavad ka teiste krooniliste haiguste riski



Kehalise aktiivsuse langus

Vahidiagnoos ja -ravi vahendavad jarsult kehalist aktiivsust
* Enamus patsiente treenivad ravi ajal oluliselt vahem kui enne diagnoosi

e M0ne uuringu pdhjal umbes 5-10% patsiente jargivad ravi ajal treenigjuhiseid
e Ravi ning vahist paranemise jarel treeningkoormus osaliselt (ca 30-40%
patsientidest) taastub, kuid enam mitte diagnoosieelsele tasemele
* Vaja on teadlikkust, juhendamist ja tuge

* NB! Vahist edukalt vabanenute kehaline aktiivsus ei erine tervete
populatsioonist — kaudne tdend, et ravi edu ei tee terveks vaid tervislik
tegutsemine teeb ravi edukaks




Vahekokkuvote: Elustiili ja
kehalise treeningu efekt



20-40% vahijuhtudest saaks ara hoida
optimaalse elustiiliga™
* Rasvumine on (suitsetamise jarel) vahi tekke riskiteguritest teisel

kohal

 Kui ei suitseta ega ole rasvunud, on mojult kolmandaks riskiteguriks
alkoholi tarbimine

» Kbigest? kolm elustiili muutust
* Kehaline treening vahendab umbes 80% vahijuhtude riski

* Treening on vaheseid ja tohusaid patsiendi enda kontrolli all olevaid
meetmeid

* NB! ¥90% kasu, aga ka 10% risk — tegutsema peab targalt!
e Elustiili muutustel on reaalne positiivne moju

*Moore, S. C,, Lee, I. M., Weiderpass, E., ... & Patel, A. V. (2016). Association of Leisure-Time Physical Activity With Risk of 26 Types of Cancer in 1.44 Million Adults.
JAMA Internal Medicine, 176(6), 816—825.



Kardiorespiratoorse treenituse
seos suremusega

122 007 indiviidi kardiorespiratoorne
toovoime oli poordvordeline koikse
suremusega, selle kasulikkusele ei
taheldatud ulempiiri

Parim kardiorespiratoorne t66voime(=2 SD
tle keskmise vanuse ja soo) seostus
madalaima kdikse suremuse riskiga
kohandatud vorreldes kdigi Gilejaanud

tasemegruppidega

Suitsetamise suhteline risk oli 1.41

Suhteline risk ,Madala" (<25th percentile) ja
»Alla Keskmise" (25th-49th percentile)
kardiovaskulaarsele tervisele oli 1.95

Mandsager K, Harb S, Cremer P, Phelan D, Nissen SE, Jaber W.
Association of Cardiorespiratory Fitness With Long-term Mortality
Among Adults Undergoing Exercise Treadmill Testing. JAMA Netw
Open. 2018;1(6):e183605. doi:10.1001/jamanetworkopen.2018.3605
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Kardiorespiratoorse treenituse
seos suremusega

122 007 indiviidi kardiorespiratoorne
toovoime oli poordvordeline koikse
suremusega, selle kasulikkusele ei
taheldatud ulempiiri

Parim kardiorespiratoorne t66voime(=2 SD
tle keskmise vanuse ja soo) seostus
madalaima kdikse suremuse riskiga
kohandatud vorreldes kdigi Gilejaanud

tasemegruppidega

Suitsetamise suhteline risk oli 1.41

Suhteline risk ,Madala" (<25th percentile) ja
»Alla Keskmise" (25th-49th percentile)
kardiovaskulaarsele tervisele oli 1.95

Ennemini voib olla suitsetaja kui kuuluda
25% madalaima treenitusega gruppi

Mandsager K, Harb S, Cremer P, Phelan D, Nissen SE, Jaber W.
Association of Cardiorespiratory Fitness With Long-term Mortality
Among Adults Undergoing Exercise Treadmill Testing. JAMA Netw
Open. 2018;1(6):e183605. doi:10.1001/jamanetworkopen.2018.3605
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Isegi kui suitsetad ja oled ulekaaluline

* Treening aitab vahki ennetada, mojutab kasvaja
bioloogiat ainevahetuslike signaalidega ja
flusiliste teguritega

* Oluline on glukoosi ja susivesikute ainevahetuse L

parandamine
* Kehaline aktiivsus suurendab gliikoosi kasutamist
lihastes ja vahendab selle saadavust kasvajarakkudele
(peamine energiaallikas)
* Alusta aeroobsest aktiivsusest, konnist
* Leia kaaslane — olete kauem dues, on huvitavam jne







Treeningust

* Treening on energia kulu — sunnib mobiliseerima keha ressursse, kdrvaldama tegevuse
teelt probleeme ja kohanema koormusega, st muutuma Soki suhtes ,tugevamaks”

* Treenivad harjutused ja intensiivsus omavad Uhist osa ning erisusi
* N. aeroobne vastupidavus versus joutreening
* Kerge ja pikaajaline, mdddukas, intensiivne ja maksimaalne pingutus
* Hea ja halb poletik — treeningule jargneb valulikkus, so poletik
* Pdletik on kaitsemehhanism, mis muuhulgas suurendab kasvufaktorite kogunemist
* Lihaste kasvamiseks vajalik
* Vahi kaivitamiseks ebasoovitav pikaajaline taustategur
* Treening kasutab lUhiajalisi pdletikke konstruktiivselt ja neid kontrollides vahendab uldist
poletikulist koormust
* Muuhulgas aktiveerides immunslisteemi

» Uldise mdju osas treeningu vormidel olulist erinevust ei ole — koormatakse hingamise ja
vareringeslsteeme, tugiliikumisaparaati ja narvisisteemi



Koormusest ja t60 reziimidest

* Minimaalne soovitus on 150 min nadalas mdodukat ja intensiivset kehalist
aktiivsust
* Juhindub Uldisest rahvatervise eesmargist ja on minimaalne ,,doos”
* \VOib ,tikeldada“ ca 5-10 minutilistesse episoodidesse, st peaasi, et tehakse

* Peamine efekt energiakulu suurendamises ja kaudses, universaalses toimes

vitaalsetele organitele

* Intensiivsuse lavi ,mdddukas” on vajalik bioloogiliste siisteemide aratamiseks
(vereringe, immuunsusteem, poletike kontroll jmt) — akuutne reaktsioon

» Kestvus on lokaalsest siisteemse ulatuse kujundamiseks
* Totaalne aeg nadalas tagab sindmuste kordumise

* Vahihaiguse mehhanismide tohusam, struktuursete, so Ty
pusivate muutuste esilekutsumine eeldab rikkamata taktikat




Kusagilt peab alustama

* (Vahi)ravis algavad kehalise t66 soovitused mé6dukast
intensiivsusest

* Osaliselt korralduslikel pdhjustel: eristuvad tavaelu koormusest, st
tunduvad harjutustena, te gemlsel ytajutavad”, selgem reziim, saab

kasu ja ,tunduvad ohutud
* Kasu saab ka kergemast (tavalisemast) kehalisest koormusest
* Oluline alustava baasi ja harjumuste kujundamisel

* Eiasenda treeninguid, aga toetavad eesmarke treeningute vahelisel
ajal tdiendava koormusega

* VILPA (Vigorous Intermittent Lifestyle Ph 51cal Act/wt)Q
|Ghiajaline (1-2 min) intensiivne, elu kesk onna vahendite

intensiivne rakendamine kehalisteks harjutusteks nn.
Hlilkumisampsud”

* Vahendavad ja tiikeldavad istumise aega — iseseisev riskitegur

* Kiire kénd ténaval (poodi, pussipeatusesse vmt) voi trepil, asjade
tostmine, lastega mangimine jmt
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Figure 2: Associations of moderate-to-vigorous physical activity with key health events, including

all-cause mortality
Adapted with permission from Powell and colleagues.™




1.00 1

Slstemaatiline
Ulevaade: suurem

: 0.80-
sammude arv ja 62%
madalam suremus
(kdik pdhjused) % 0.60-
[0’
O
S
* https://tandfonline.com/d % 0.40 -
0i/abs/10.1080/02640414.
2022.2099186...
0.20-

T T I I I T T T I
0 3000 6000 9000 12000 15000 18000 21000 24000 27000
Step Counts



Kehalise t00 ,, doosi” suurendamisest

* Sport, treenitus, tervis ja ravi — erinevad eesmargid ja doosid
* Sport — maksimaalse ajutise sooritusvoime saavutamine
* Treenitus — piisiv kehaline ja vaimne hakkamasaamine muutuvates tingimustes

* Tervis — kehaline ja vaimne ressurss torjumaks haigusi, et ptsida normaalsena
normaalses olustikus

* Ravi— kehalise ja vaimse rikke korvaldamine ja normaalsuse taastamine

* Minimaalne doos on sisuliselt tervistav populatsiooni mottes, ehk vahim
mida +90% maailma inimestest peaks tegema — rohk preventsioonil
* Olulised on piisav aktivatsioon (mdddukas+) ja kordumine (nadalas)

* Teha ainult nadalavahetusel ja rohkem — rajaneb olemasoleva voime
ekspluateerimisele, treeniv efekt madal voi puudub, tundlik vahelejaamistele
* Pikas vaates vbime ja maht vahenevad

* NB! Ravi mottes suurem akuutne Sokk voib olla kasulik (immuunsiisteem, verevool jmt)



Koormuse kasv ja kasu platoo — roy, breakeven point

B ™

Olgu sammude arv, minutid nadalas vmt — teatud hetkest
kasu vaheneb
* Platoo on ,Hea” kuna fikseerib treenituse — uus kohandumise tase

Arenguhlppes on mahu kdrval olulised intensiivsuse ja
koormuse kandjate muutmine

* Kond ja jooks on kdige kattesaadavamad, kaasavad kdiki siisteeme
ning suuri lihaseid

* Keha jaoks ka kdige optimeeritumad — so saastlikud

Suurenda koormust ja intensiivsust
* Kanna raskust (rucking, farmers carry), liigu kiiremini
* Oluline suurtele lihastele ,,pihta saada“ ja koormata luid

Muuda koormuse kandjaid ja liigutusi — keha terviklikult
koormavad harjutused — minutite asemel koormus,
jarjestikuste korduste arv harjutuses ja harjutuste arv




Arvesta ka luudega

Kogunevad tdendid, et alajdsemete luud (osteotsiddid)
tajuvad kehakaalu muutusi ja edastavad ajju slisteemse
signaali, mOjutades isu ja seejarel keharasvavarusid*

Eksperimendid raskuvest 10-11% kehamassist (alguses .
kergem), +8h pdevast (50% arkveloldud ajast) 3 nadalat** — 6 o 6 24
kuud (aeglane, nadala kaupa koormuse tous) Timepoint (Months)

Uuring*: Vorreldes kaalulangetava dieedi ja dieedi + ’
raskusvestiga, oli 6 kuul mdélema grupi kaalulangus peaaegu |
sama suur [Weight Loss+VEST: -11.2 (95% Cl: -14.6, -7.7) kg
versus WL Only: -10.3kg (95% Cl: -13.7, -6.8)] '

Sekkumise I6pust 24 kuud hiljem tuli WL grupis kogu kaal
tagasi ja natuke rohkem +0.9kg; WL+Vest grupis taastus kaal
osalisel, aga jai +4.8kg madalamaks 2000

Rahuoleku baasainevahetus oli WL grupis eksperimendi 16pus e
oluliselt suurem (st keha pudldis olla saastlik) ja see taastus 24
kuud hiljem

A Weight (kg)

-100.0

A RMR (kcal/d)

0 6 24

Timepoint (Months)
Vt ka huvitav positiivne seos Ulekaalul ning lihastel = © = WL + VEST —*—WL Only

* Hiipotees on luude ,ehmatamine” versus pikaajaline kaalukoormus
*DeLong C, Nicklas BJ, Beavers DP, Fanning J, Beavers KM. Does weighted vest use during weight loss influence long-term weight loss maintenance? A pilot study in
older adults living with obesity and osteoarthritis. Int J Obes (Lond). 2025 https://www.nature.com/articles/s41366-025-01795-5#ref-CR10

**Jansson JO, Palsdottir V, Hagg DA, Schéle E, Dickson SL, Anesten F, et al. Body weight homeostat that regulates fat mass independently of leptin in rats and mice.
Proc Natl Acad Sci USA. 2018;115:427-32.




Hangi hantlid voi sangpomm

Aeroobse koormuse puhul hingamine ja vereringeslsteem varustavad lihaseid piisavalt hapnikuga JnEE]
intensiivsus kestvam koormus — optimeeritud paevaseks elutempoks (kdnd, sork, kerge rattasoit v

* Kasulik operatsioonist taastumisel — parem vereringe
* Universaalse ja slisteemse mdjuga, oluline tdaiendavate koormuste talumiseks ja neist taastumiseks
* Arsti vaates ka piisavalt ,,ohutu”

Intensiivsete koormuste ja joutreeningu osas on vahe kogemust kuna peeti pelgalt sportlikuks

Tugev teoreetiline argumentatsioon ravi huvides
* Intensiivne koormus mobiliseerib kaitsvaid ressursse ja kadivitab voimete arengu-kohanemise, sh tugevdab ,tervise” ressurssi
* Lihasmassi vahesus on halb (oli tlal esitatud) kuni selleni valja, et sillad on pdletatud — pole millega uuesti alustada
* Puudu lihastest, puudu liigutuste oskusest, puudulik tugiliikumisaparaat (liigesed, luud), puudulik keskkond jne

Vahiga kaasneb tihti lihaskadu (kahheksia, sarkopenia) — eriti kaugelearenenud vdi metastaatilise vahi puhul
* Madal lihasmass suurendab vahi kordumise ja surma riski
* Madala lihasmassi voi ravi ajal suure lihasmassi kaotusega patsientide ravi tulemuslikkus on margatavalt halvem

Suurem lihasmass, lihaste kasutamise oskus, nende kasutamise vdime ja vastupidavus ning tervem luustik
(sh. liigesed) aitavad ennetada ja vahendada kahheksia ja sarkopenia kujunemist ning moju

Kui sunnitakse valima ainult iks treening ja antakse aega 15 min, siis tee (suurte) raskustega joutreeningut!



Ulekaalu paradoks

e Rasvumine on kroonilise haiguse riskitegur

e Samas lilekaal aitab (kirurgilisest) ravist taastuda
* Kopsuvahi puhul on kerge llekaalu puhul veidi pikem elulemus

* Toenaoliselt on kehas rohkem ressursse (ravi ajal isu langeb)
e Rasvkude varustab energiaga
e Suurem lihasmass ja luustik varustavad aminohapete ja mikroelementidega

* Ettevaatust! Rasvumise sarkopeenia — korge rasvumisega voib lihasmass
vaheneda
* Noiaring, milles liigutakse vahem ja ebamugavust ravitakse toiduga

» Kehamassi indeks (BMI) on halb indikaator — ei kajasta tegelikku lihasmassi
olemasolu

» Taiendavat teavet annavad puusa- ja vooimbermdddu suhe (M <0.9; N<0.85), to6voime,
rasvkoe paigutus jmt

* Diagnoosimisel fMRI (tomograafia) sisaldab ka lihaseid, kui vaid vaadata




Intensiivsusest

* WHO kehalise koormuse soovitus on minimaalne signaal populatsiooni
tervist hoidvas kontekstis

* Eitreeni ega arenda vaid vahendab liikumatuse probleeme

» Vahihaiget ei huvitav sportlikud tulemused, so funktsionaalsed voimed, vaid ravi tulemuslik
* Kahjuks ka pohjus, miks ravis ignoreeritakse nn sportlikke koormuseid (harjutusi, keskkondi jne)

* Vadhihaigust parssiva efekti jaoks ﬁeab aratama bioloogilised siisteemid — vereringesse uhutakse
rohkem immuunrakke, aktiveeritakse pdletikuvastased protsessid, mdjutatakse insuliini ja IgF

* St peab tegema , keskmisest” rohkem t66d
* Muutuma pusivalt iile ,, keskmise” voimekamaks (struktuurne, pikaajaline kohanemine)
* Harjuma pingutama, so taluma sh. ravi kehalisi ja vaimseid valjakutseid

 Piisivate muutuste, so. valgusiinteesi kdivitamiseks peab valjuma ,,normaalsest”, so juba
kohanetud tasemest

* Submaksimaalsed ja maksimaalsed koormused — kogu organismile ebameeldivalt ,valusad” smc“JtIe
jooksmine); isoleeritud siisteemidele, n. lihasgruppidele ,talutavalt valusad” (hantli harjutus

* Harjutuste valikuga juhitakse kuidas ja milliseid kudesid koormatakse ning taastutakse
* Siida ja veresoonkond, lihased, narvislisteem jne

* Treening suurendab vdimeid ja voimed suurendavad koormuste kasulikkust — positiivne tagasiside



Tea oma maksimumi

* ,Koormuse doseerimine” — ravimitel on doosid ravi kontekstis, harjutustel pigem
treenivas tahenduses, so ravi huvides on vahem teadmisi

» Koormuste arvestamisel on individuaalne maksimum informatiivsem kui
,nhullist“ moéodtmine
* Olla ,,nullist” rohkem aktiivne on liiga universaalne (pole kahjulik, aga osutub tihti kasutuks)
ega ole jatkusuutlik strateegia
* Maksimum (n. VO,max, max pulss, raskus jmt) kajastavad individuaalset vdimet
* Alla poole jaavad tasemed aitavad ,tabada“ so koormata teadlikult siisteemi elemente

* N. 8-10 kordusega koormus ei ole ,,raamatu” tdstmine 10x vaid koormus, mida suudaks teha
vaid 10x (tegelikult mdned korrad rohkem)

* Maksimaalset raskust suudetakse tdsta 1x, 90% sellest 4-5x, 85% 10-15x, 60% palju-x

e Uhekordne maksimaalne pingutus mobiliseerib NS ja kohalikku ressurssi (ei
soOltu sellel hetkel hingamisest ega siidame-veresoonkonnast jmt)

* Korduvad pingutused kaasavad rohkem ,tagalat” so. siisteemset varustust jne



Maksimumi mootmine

* Alustuseks liiga ohtlik ja ka vahem informatiivne

* Susteemis on mitu norka luli, st ebaltihtlane koormuse
jaotus (n. liigesed ndrgemad kui lihaste potentsiaal,
ainevahetuses on pudelikaelu jne)

* Pole harjutud stisteemi mobiliseerima, st esialgne
tulemus ei kajasta tegelikkust
» 20/80 reegel — esialgne paranemine on kiire

* Maksimumi voib kaudselt , ettepoole” hinnata —
st 10-20min talutav koormus on umbes 85%
maksimumist



NB! Kehaline treening ei ole imeravim

* Vahihaigus tabab ka kehaliselt aktiivseid indiviide

* Nende puhul on suurem téenaosus:
* Haigus algab hiljem
* Kasvaja on diagnoosimise ajal vahem arenenud (varasemas astmes)
Hoiduda teatud kasvajatest (ent suurem nahavahi risk, so tanu Paikesele)
On ravi suhtes vastupidavamad (kehaliselt ja vaimselt)
Taastuvad ravist kiiremini
Ravi jargselt elu normaliseerub
Ravi on tdhusam




Treeningu ohud

* Uldiselt (ca 90%) treening aeglustab kasvaja kasvu ja levikut
* Kuid treening voib kiirendada mone kasvaja arengut
* Vahese kogemuse tottu pole selge kas pohjus on treeningus, keha

seisundis, kasvaja olemuses vmt
* Kombineeruda voivad muude krooniliste haiguste tegurid

* Treening voib sivendada ravi sumptomeid
* Naha tundlikkus ja arritus
* Seedehaired
* Vasimus




Uuenev ravistrateegia — aktiivne jélgirrﬁ] ‘
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e Ravist sOoltumata omab kehaline koormus iseseisvaid mehhanlsme}ﬂs

aeglustavad vahivormide kasvu ja levikut

* Arendatakse uut kliinilist stsenaariumi
* Vaike, aeglase kasvuga, madal staadium vmt vahi puhul
» Vahendab Uleravi probleeme (elukvaliteet, kdrvalmojud, ravikulud jne)

 Valitakse aktiivne jalgimine ning elustiili muutused, sh. kehaline treening (n.
eesnaarme vahi puhul)

* Kehalist treeningut on vahiravis hakatud tdsisemalt soovitama suhteliselt hiljuti
* Exercise Guidelines for Cancer Survivors: Consensus statement from International
Multidisciplinary Roundtable, NIH (2019)
e 2020 American Cancer Society guideline for diet and physical activity for cancer prevention
(www.cancer.org)

* The American Society of Clinical Oncology (ASCO% Exercise, Diet, and Weight Management
During Cancer Treatment: ASCO Guideline (2022

Courneya KS and Booth CM (2022) Exercise as cancer treatment: A clinical oncology framework for exercise oncology research. Front. Oncol. 12:957135.
doi: 10.3389/fonc.2022.957135






