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ELi projekt ENDOTARGET: 

Uued teadmised soolestiku ja liigese telje kotha 
ELi projekt ENDOTARGET, mida rahastatakse programmi „Euroopa horisont“ raames, uurib, 
kuidas soolestiku mikrobioota, soole läbilaskvus ja süsteemne endotokseemia aitavad kaasa 
reumaatiliste haiguste (nt osteoartriit, reumatoidartriit ja spondüloartriit) tekkele. Alates 
projekti käivitamisest 2023. aasta jaanuaris on konsortsium ühendanud 
populatsiooniuuringuid, kliinilisi uuringuid, in vitro katseid ja tehisintellektil põhinevat 
modelleerimist, et paremini mõista kroonilist põletikku ja tuvastada uusi ennetus- ja 
ravistrateegiaid. 

Hiljutiste edusammude ülevaatamiseks kohtus konsortsium 4. mail virtuaalselt, et arutada 
projektijuhtimise, eetika ja levitamistegevustega seotud teemasid. Hübriidkohtumine toimus 
7.–8. maini Viinis, Austrias, mille korraldas partner TUW – Viini Tehnikaülikool. Need kohtumised 
pakkusid väärtuslikku võimalust teadmiste vahetamiseks, edusammude hindamiseks ja 
väljakutsete lahendamiseks kõigis tööpakettides. 

 

 

Uuringu olulisemad sündmused 

Rahvastiku kohordi analüüs: Mitmes populatsioonikohordis on saavutatud 
märkimisväärset edu biomarkerite analüüsimisel, mis on seotud madala astme põletiku, 
metaboolse endotokseemia ja soole läbilaskvusega. Saadud andmekogumeid kasutati 
soolestiku mikrobioota ja haruldaste haiguste, eriti osteoartriidiga (OA) seotud riski vaheliste 
seoste uurimiseks. Esialgsed mikrobioomi analüüsid ei tuvastanud OA statistiliselt olulisi 
taksonoomilisi tunnuseid. Seetõttu töötas meie partner SIB välja uudse SGNDB 
difusioonipõhise arvutusraamistiku, mis võimaldab tuvastada peeneid funktsionaalseid 
mikrobioomi nihkeid. 
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Tulemused näitasid: 
• OA-ga patsientide ja kontrollrühma vahel ei olnud olulisi taksonoomilisi erinevusi 
• tugevad mikrobioomi seosed KMI-ga 
• valgurühmad olid seotud OA ja KMI-ga FINRISK, EstBB ja TwinsUK kohortides 

Üksikasjalik aruanne nende leidude kohta on leitav meie avalikust tulemusest D1.3. 

Paralleelselt on alanud sihipärased proteoomikauuringud, mis kasutavad OA, RA ja SpA 
patsientide seerumi- ja sünoviaalvedeliku proove (osa kliinilistest uuringutest ja 
populatsioonikohortidest). Esimesed tegevused keskendusid tugeva üleeuroopalise 
proteoomikastrateegia määratlemisele ning eetilis-õiguslike, logistiliste ja tehniliste 
ettevalmistuste algatamisele, mis on vajalikud kavandatud proovikogumite analüüsimiseks. 
Lisaks tuvastasid EstBB, FinnGeni ja UK Biobanga andmetel põhinevad genoomiülesed 
assotsiatsiooniuuringud mitu RA-ga seotud genoomset riskilookust, sealhulgas 
potentsiaalselt uusi seoseid. Tulemused plaanitakse peagi avaldada teadusartiklites. 
 
Fokuseeritud kohordid ja in vitro uuringud: Konsortsium genereeris oma esimesed RA 
ja SpA patsientide ning tervete kontrollisikute ileumiproovidest pärinevad RNA 
sekveneerimise ja metagenoomilised andmekogumid. Pärast analüüsimist aitavad 
andmekogumid paremini mõista koe tasemel geeniekspressiooni ja mikrobioota koostist. 

Lisauuringud uurisid bakteriaalsete ühendite, näiteks lipopolüsahhariidide (LPS) ja 
bakteriaalsete membraanvesiikulite (BMV) põletikulist toimet, mis pärinevad erinevatest 
bakteriliikidest. Teaduskirjanduse leidude põhjal identifitseeriti RD-ga seotud bakteriliigid ja 
hinnati nende põletiku indutseerimise võimet in vitro. Paralleelselt testiti kommensaalsete 
Bacteroidales'ilt pärinevate LPS-ide kaitsvat toimet koos immunoloogiliselt aktiivsete RD-ga 
seotud LPS-idega. Tulemused näitavad, et põletikku soodustava Gammaproteobakteritelt 
pärineva LPS-i ja tolerogeense Bacteroidales'ilt pärineva LPS-i tasakaal võib mõjutada 
epiteeli homöostaasi ja süsteemset põletikku.  

Nende leidude kohta leiate üksikasjaliku aruande meie avalikult kättesaadavast raportist 
D2.2 

Teine oluline saavutus oli mikrofluidse gut-on-a-chip platvormi loomine, et uurida LPS-i, 
välismembraani vesiikulite (OMV-de) ja rakuväliste vesiikulite (ECV-de) mõju soolebarjääri 
terviklikkusele ja immuunvastustele. Barjääri funktsiooni hinnati bioimpedantsi mõõtmiste, 
fluorestsentsil põhinevate permeaablusanalüüside ja tsütokiinide kvantifitseerimise abil. 
Need katsed näitasid, et kuigi need ühendid ei häirinud otseselt barjääri tihedust, 
indutseerisid nad tugevalt põletikuliste tsütokiinide vabanemist, rõhutades nende rolli 
immuunaktiveerimisel, mitte füüsilise barjääri häirimisel. 

Nende leidude kohta leiate üksikasjaliku aruande meie avalikult kättesaadavast raportist 
D2.5 
 

 

https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2026/05/D1.3-Microbiota-associated-with-SE-PU.pdf
https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2026/05/D2.2-1st-report-on-the-effects-of-LPS-on-intestinal-epithelium-PU-1.pdf
https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2026/05/D2.5-Effect-of-LPS-OMVs-and-ECVS-on-gut-barrier-PU.pdf
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Toimemehhanismide uuringud ja esialgsed toimivusuuringud: Nende uuringute 
käigus leidis ENDOTARGET konsortsium mitu olulist tulemust: 

Konsortsium tuvastas fibronektiini uudse kaitsva rolli LPS-i poolt indutseeritud põletiku 
vähendamisel osteoartriidilistes liigestes. 

Selle tulemuse kohta leiate üksikasjaliku aruande meie publikatsioonist. 

Molekulaarsed dokkimisuuringud tuvastasid täiendavalt LPS-i, TLR4 retseptorite ja 
kandidaatravimite, näiteks amitriptüliini ja naloksooni, koostoimeid, toetades edasisi 
terapeutilisi teste. 

Selle tulemuse kohta leiate üksikasjaliku infot meie avalikult kättesaadavast aruandest 
D3.1 

LPS-i rolli uurimiseks OA progresseerumisel ja süsteemse ja lokaalse LPS-i mõju hindamiseks 
töötati välja prekliinilised loommudelid. Need mudelid näitasid, et süsteemne LPS põhjustas 
kerget liigesekõhre maatriksi lagunemist ja kõhrekahjustusi, kusjuures muutused olid emastel 
isenditel raskemad kui isastel. Seevastu liigesesisene LPS põhjustas mõõdukalt suuremat 
kõhremaatriksi lagunemist, kuid vähem kõhredefekte, olenemata soost. 

Nende tulemuste kohta leiate üksikasjaliku ülevaate meie avalikult kättesaadavast 
aruandest D3.4 

 
Sekkumisuuringud: Projekti tegevused teadustulemuste praktikasse rakendamiseks 
hõlmavad kahte sekkumisuuringut. Nende eesmärk on uurida, kuidas sihipärased 
strateegiad võivad mõjutada soolestiku mikrobiootat, soolebarjääri terviklikkust ja sooleseina 
kahjustusi haruldaste haiguste kontekstis. 

SpA-FMT uuring: SpA-patsientidel läbiviidava pimeda, platseebokontrolliga ja 
randomiseeritud väljaheite mikrobioota siirdamise uuringu värbamine ja üheaastane 
järelkontroll viidi lõpule 2025. aasta detsembris. Patsientide kliinilisi andmeid analüüsitakse ja 
uuritakse nende seoseid mikrobioomi andmetega. 

TASTY uuring: eesmärgiks on uurida, kas kääritatud toitudega rikastatud Vahemere dieet võib 
parandada RA-ga inimeste soolestiku mikrobiootat, haiguse aktiivsust ja elukvaliteeti. 
Praeguseks on patsientide värbamine ja hindamine lõpule viidud. Hetkel keskendub töö 
soolestiku mikrobioota ja permeaabluse analüüsile ning erinevate andmekogumite 
integreerimisele, et saavutada terviklik arusaam soolestiku homöostaasi ja RA 
patofüsioloogia vahelisest seosest. 
 
Andmehaldus, multioomiline modelleerimine ja tehisintellekt: See töö keskendub 
andmehaldusele, multimodaalsele andmete integreerimisele ja tehisintellekti 
modelleerimisele. Kvaliteedikontroll FinnRiski ja EstBB kohortides on lõpule viidud, mis 
võimaldab analüüside alustamist mõlemas andmekogumis. Lisaks on koostatud 
standardiseeritud FINRISKi kliiniliste muutujate esialgne sõnastik, et hõlbustada 
kohortidevahelist ühtlustamist, kui täiendavad kohortiandmed on kättesaadavad. Praegused 

https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2025/07/e005622.full_.pdf
https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2026/05/D3.1-Docking-PU.pdf
https://endotargetproject.eu/wp-content/uploads/2026/05/D3.4-Impact-of-LPS-on-joint-distruction-PU.pdf
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tegevused keskenduvad tehisintellektil põhinevale modelleerimisele, polügeensete 
riskiskooride väljatöötamisele ning veebipõhise tagasisideplatvormi ja reumaatiliste 
haiguste ennustamise tööriista rakendamisele. 
 
Tulemuste levitamise ja kommunikatsiooniga seotud olulisemad sündmused: 
• GIMM-i partnerid osalesid jaanuaris 2026 Lissabonis, Portugalis toimunud 1. CAML-i ja 

GIMM-i doktorantide kohtumisel 2026. 
• HUS osales märtsis 2026 Brüsselis, Belgias toimunud NETWOARK COST-i tegevuste 

kohtumisel. 
• GIMM osales aprillis 2026 Lissabonis, Portugalis toimunud 3. mikrobioomide füsioteraapia 

tippkohtumisel. 
• Konsortsiumi partner HUS esitles ENDOTARGET projekti TERMIS 2026 konverentsil Palma de 

Mallorcal, Hispaanias, aprillis 2026. 
• Konsortsium viis oma 3. veebiseminari läbi 2. aprillil veebis. 
• SERGAS/FIDIS-i partnerid pidasid posterettekande 53. ECTS-i kongressil (24.–27. aprill) 

Gironas, Hispaanias. 
• HUS kohtus mais 2026 Soome Osteoartriidi Uurimisseltsiga 
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