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Krooniline neeruhaigus ja selle mõju 
kesknärvisüsteemile

Triinu Johanna Lume1, Jana Uhlinova2, Leelo Järv2

Krooniline neeruhaigus (KNH) on defineeritud kui vähemalt kolm kuud kestnud 
kõrvalekalle neeru normaalsest anatoomiast või funktsioonist ning sel eristatakse 
glomerulaarfiltratsiooni kiiruse vähenemise ja albuminuuria esinemise alusel viit 
raskusastet (1). Maailmas põeb KNHd 8–16% rahvastikust ning selle esinemissagedus 
on ajas tõusutendentsiga (2). KNH on seotud erinevate patofüsioloogiliste muutustega, 
nendest tulenevate tüsistuste ja kõrgenenud suremusega võrreldes üldrahvastikuga. 
Enamik patsientidest ei sure aga otseselt neerupuudulikkusesse, vaid KNH tüsistustesse. 
Sagedasemad surmapõhjused KNH puhul on kardiovaskulaarsed tüsistused, sealhulgas 
insult. KNH suurendab ka teiste kesknärvisüsteemi (KNS) haiguste ja tüsistuste tekke 
riski ning nende esinemissagedus KNH-patsientide seas on suur. Lisaks insuldile esineb 
KNH-haigetel sagedamini aju asümptomaatilisi infarkte, ajusiseseid hemorraagiaid, 
kognitiivse võimekuse langust ning aju valgeaine patoloogilisi muutusi. Artiklis on 
kirjeldatud KNH ja KNSi omavahelisi seoseid ning mehhanisme, mille kaudu häired 
neerude töös avaldavad mõju peaajule.

AJU JA NEERU FÜSIOLOOGILISED 
SEOSED 
Närvisüsteem ja neerud töötavad füsioloo-
gilistes tingimustes koos, säilitades keha 
normaalset homöostaasi. Näiteks vere 
osmolaalsuse regulatsioon toimub neuro-
endokriinsüsteemi ja neerude vahendusel 
(3). Ajukude on väga tundlik nii vererõhu 
kõikumistele kui ka elektrolüütide, uurea 
ja hapniku sisalduse muutustele veres ning 
see näitab, et kesknärvisüsteemi (KNS) töö 
sõltub tugevalt neerude talitlusest (4).

Nii neerud kui aju on rikkaliku vere-
varustusega elundid ja neid läbib minutis 
umbes viiendik südame väljutusmahust 
(4). Peale selle on aju ja neerud sarnased 
oma arteriaalsete veresoonte anatoomiliste 
eripärade poolest. Mõlemas elundis on nn 
pingesooned (ingl strain vessels) – neerus 
aferentne arteriool ja ajus perforeeriv 
arteriool. Need on lühikesed arterioolid, 
mille abil toimub koe verevarustuse regu-
latsioon (5). Nii neeru kui ka aju iseloomus-
tavad madala vaskulaarse resistentsusega 
süsteemid ja autoregulatsiooni võime, mis 
võimaldavad suure mahuga perfusiooni ja 
tagavad sõltumata vererõhu kõikumistest 
pideva verevoolu, et säilitada ajus perfu-
siooni- ja neerus filtratsioonirõhk (2). 

Hematoentsefaalbarjäär (HEB) ja neerude 
glomerulaarfilter on sarnase struktuuri ja 

funktsiooniga. HEBi moodustavad vere-
soonte endoteelirakud, basaalmembraan, 
peritsüüdid ja astrotsüütide jätked, glome-
rulaarbarjääri endoteelirakud, basaalmemb-
raan ja podotsüütide jätked (2, 4). Mõlema 
barjääri funktsioon on kindlate molekulide 
ja ainete kontrollimatu liikumise takista-
mine mõlemas suunas ning elundi ja orga-
nismi homöostaasi säilitamine. Elundite 
sarnane struktuur tähendab ka sarnast 
tundlikkust erinevate kahjustavate tegurite 
suhtes nagu hüpoperfusioon, isheemilised 
ja põletikulised faktorid (2). 

NEERU- JA AJUK AHJUSTUSE 
RISKITEGURID

Traditsioonilised riskitegurid
Mõlemad elundid sõltuvad tugevalt adekvaat-
sest verevarustusest ning on seega tundlikud 
veresooni kahjustavate tegurite suhtes nagu 
düslipideemia, kõrge vanus, suhkurtõbi, 
kõrgvererõhktõbi ja suitsetamine (5). Neid 
nimetatakse nii neeru- kui ka ajukahjus-
tuste traditsioonilisteks riskiteguriteks. On 
arvatud, et KNH ja neuroloogiliste tüsistuste 
sage koosesinemine on tingitud ühistest 
riskiteguritest ja nende mõjust nii neeru 
kui aju varustavatele arteritele (2). 	

KNH ise mõjutab ja süvendab tradit-
siooniliste riskitegurite efekti. Näiteks võib 



90

üleva ade

EESTI ARST 100

Eesti Arst 2023; 102(2):89–95

KNH-patsientidel kõrgvererõhktõbi olla 
raskem kui ilma KNHta patsientidel neeru-
puudulikkuse tagajärjel tekkiva naatriumi 
retentsiooni tõttu (4). Lisaks käivituvad 
neerupuudulikkuse korral patoloogilised 
mehhanismid, mis muudavad veresooned 
haavatavamaks isegi väikestele verevarus-
tuse kõikumistele (6). KNH süvendab ka 
düslipideemiat – proteinuuria korral on 
häiritud organismis lipoproteiinide trans-
port ning tõusnud seerumi triglütseriidide, 
madala ja väga madala tihedusega lipopro-
teiini (low density lipoprotein, LDL, very low 
density lipoprotein, VLDL) partiklite tase ning 
langenud kõrge tihedusega lipoproteiini 
(high density lipoprotein, HDL) oma (7). See 
võib olla üheks põhjuseks, miks on leitud, et 
KNH korral on patsientide veresoonte seinte 
aterosklerootilised muutused ulatuslikumad 
kui ilma KNHta inimestel (2, 3). Peale selle 
on paljudes uuringutes leitud korrelatsioon 

KNH ja kardiovaskulaarsete sündmuste ja/
või suremuse vahel isegi siis, kui traditsioo-
nilised riskitegurid kõrvale jätta (2).

Mittetraditsioonilised riskitegurid
Ainult traditsiooniliste riskiteguritega ei 
saa aga põhjendada muutusi KNSis, mis 
toimuvad KNH-patsientidel. KNH korral 
esineb muid tegureid, mis avaldavad mõju 
KNSile. Nende hulka kuuluvad ureemilised 
toksiinid, kaltsiumi ja fosfori ainevahetuse 
häire, oksüdatiivne stress, põletik ja dialüü-
siga seotud tegurid (vt joonis 1) (4). 

Ureemilised toksiinid
Ureemia seisneb valkude katabolismi lõpp-
produktide nagu uurea ja teiste jääkainete 
kuhjumises. Kuna need ained põhjustavad 
ureemilist sündroomi, antakse neile ühine 
nimetus ureemilised toksiinid. Ureemiline 
sündroom on neerufunktsiooni progres-

Joonis 1. Neuroloogiliste tüsistuste tekke riskitegurid kroonilise neeruhaiguse (KNH) patsientidel. 
Modifitseeritud Chilloni jt (9) alusel.

Mittetraditsioonilised 
kardiovaskulaarsed riskitegurid

Insult Kognitiivsed häired Nn vaikivad 
insuldid

Mikrohemor­
raagiad

oksüdatiivne 
stress

endoteliaalne 
düsfunktsioon

põletik kaltsifikatsioon

Valgeaine  
haigused

AJUVERESOONKONNA HAIGUSED

Traditsioonilised 
kardiovaskulaarsed riskitegurid
•	 kõrgvererõhktõbi
•	 diabeet
•	 hüperlipideemia
•	 suitsetamine
•	 vanus 

Muu
•	 aneemia
•	 dialüüsiga seotud tegurid

Ureemilised 
toksiinid

KNH
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siivse langusega seotud seisund, mida iseloo-
mustab mitmete organismi bioloogiliste ja 
füsioloogiliste funktsioonide häirumine, 
mis põhjustab kompleksset ja varieeruvat 
sümptomatoloogiat (8). 

Ureemilised toksiinid, mis neerupuu-
dulikkuse korral kuhjuvad, põhjustavad 
tserebrovaskulaarseid haigusi ja avaldavad 
mõju kognit i ivsetele funktsioonidele. 
Otsesteks mõjudeks on näiteks ureemiline 
entsefalopaatia, mida iseloomustab ärrita-
tavus, tähelepanuvaegus, vaimse seisundi 
muutused, raskematel juhtudel krambid 
või surm (3). Peale selle põhjustavad uree-
milised toksiinid HEBi düsfunktsiooni: nii 
KNH loommudelitel kui ka KNH-patsientide 
aju radioloogilistel uuringul on leitud HEBi 
terviklikkuse kadu. See tähendab, et läbi 
HEBi võivad perivaskulaarsetesse kudedesse 
lekkida vedelik, valgud ja muud plasma koos-
tises ringlevad molekulid, mis põhjustavad 
turset, arteriolaarset jäigastumist ning 
häirivad aju veresoonte vasodilatatsiooni 
ja ajukoe oksügenisatsiooni (2). Lisaks 
aktiveerivad ureemilised toksiinid ka ise 
makrofaage ja soodustavad põletikutsüto-
kiinide vabanemist, põhjustades kognitiivse 
düsfunktsiooni ning neurodegeneratsiooni 
kujunemist läbi mikrogliia rakkude ning 
astrotsüütide kahjustamise (6). 

Kaudsed mõjutused hõlmavad endas 
oksüdatiivse stressi, põletiku, endoteliaalse 
düsfunktsiooni ja veresoonte lubjastumise 
esi lekutsumist (9). Uurea kuhjumisel 
muundatakse osa uureast tsüanaadiks, mis 
mõjutab karbamüleerimise teel valkude 
ja muude molekulide struktuuri ja funkt-
siooni. On näidatud, et karbamüleeritud 
valkude suurem kontsentratsioon orga-
n ismis korreleerub endoteel i rakkude 
surma ja veresoone seina silelihasrakkude 
proliferatsiooni suurenemisega. Lisaks 
on suurenenud monotsüütide adhesioon 
veresoonte seintele ning seega on häiritud 
endoteeli paranemisvõime. Arteriaalsetes 
endoteelirakkudes on näidatud uurea mõjul 
reaktiivsete hapnikuradikaalide vabane-
mist ja muude proinf lammatoorsete ja 
proaterogeensete protsesside aktivatsiooni 
(10). Ureemilised toksiinid põhjustavad ka 
elastolüütiliste ensüümide kontsentrat-
siooni tõusu, mis viib arterite elastsuse 
kaole (4). Seega kahjustavad ureemilised 
toksiinid organismi veresooni, soodustades 
ateroskleroosi, mistõttu suureneb isheemi-
liste tüsistuste tekke risk peaaju tasandil 

(11). Ateroskleroos on ülekaalukalt kõige 
levinum aju varustavate ekstra- ja intra
kraniaalsete arterite haiguste etioloogiline 
faktor, põhjustades veresoonte ahenemist 
ja obstruktsiooni, millele võib lisanduda 
tromboos. Tromboos on peamine isheemilise 
insuldi põhjus (12).

Peale sel le on näidatud, et ureemia 
tingimustes on häiritud ka trombotsüütide 
funktsioon, mis seisneb nende vähenenud 
adhesioonis ja aktivatsioonis. Ureemia 
tingimustes on häiritud nii von Willebrandi 
faktori kui ka f ibrinogeeni seostumine 
trombotsüütide pinnal asuva glükopro-
teiinretseptori GpIIb/ IIIa-ga. Lisaks on 
mõjutatud rakkude motiilsus ja sekretoorne 
funktsioon. Need muutused suurendavad 
hemorraagilise insuldi ja ajusiseste vere-
jooksude tekke riski (2).

Kokkuvõttes on leitud, et patsientidel, 
kelle vereringes on ureemiliste toksiinide 
tase kõrgem, on kardiovaskulaarse surma 
risk suurem (2). 

Kaltsiumi ja fosfori ainevahetuse häire
Teiseks palju uuritud risk iteguriks on 
kaltsiumi ja fosfori häirunud ainevahetus. 
KNH-patsientidel väheneb fosfaadi eritus ja 
kaltsiumi reabsorptsioon, mille tulemusena 
tekivad hüperfosfateemia ja hüpokalt-
seemia (2). Hüperfosfateemia põhjustab 
otseselt veresoonte lubjastuste teket, 
kutsudes esile veresoonte silelihasrakkude 
fenotüübilise muutuse osteogeenseteks 
rakkudeks, soodustades veresoonte seina 
silelihasrakkude apoptoosi ning inhibee-
rides angiotensiini konverteeriva ensüüm 
II tööd. See ensüüm katalüüsib angiotensiin 
II hüdrolüüsi angiotensiiniks ning tema 
inhibitsioon soodustab angiotensiin II ja 
seega aldosterooni taseme tõusu. Kõik need 
protsessid kokku viivad ateroskleroosi ning 
arterioskleroosi kujunemise ning süvene-
miseni (13). 

Kaltsiumi ja fosfori ainevahetuse häire 
tagajärjel kujuneb ka niinimetatud luu ja 
mineraalide haigus (ingl chronic kidney 
disease mineral and bone disease), mille 
korral intensiivistub kaltsiumi kontsentrat-
siooni suurendamiseks osteoklastide töö ehk 
luukoe resorptsioon (2). Luukoest vabanev 
kaltsium võib soodustada selle ladestumist 
skeletiväl iselt, muu hulgas veresoonte 
seintesse. Sellise mehhanismiga kujunevad 
vaskulaarsed kaltsifikaadid (13). Kaltsifikat-
siooni kliinilised tagajärjed sõltuvad lubjas-
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tuse paiknemisest veresoone seina kihtide 
suhtes ja haaratud veresoonte varustusalast. 
Intima’s asuv protsess võib viia veresoone 
stenoosi, trombi tekke ja varustatava ala 
isheemiani, seevastu media kihti või ringjalt 
kogu veresoone seina haarav kaltsifikatsioon 
võib viia vähenenud venitatavuse ja häiritud 
vasodilatatsioonini (14). 

Oksüdatiivne stress ja põletik
Oksüdatiivse stressi kujunemine KNH-
patsientidel on tingitud proinf lamma-
toorsete molekulide vähenenud kliiren-
sist, põletikumediaatorite suurenenud 
produktsioonist ning antioksüdantide 
langenud tasemest (15). Nimelt on neer üks 
olulisemaid antioksüdantsete ensüümide 
tootjaid organismis. Neerupuudulikkuse 
korral väheneb nende ensüümide süntees 
ja ülekaalu saavutavad pro-oksüdandid 
(2). Lisaks kutsuvad küllaltki ulatuslikult 
oksüdatiivse stressi esile ka ureemilised 
toksiinid. Oksüdatiivne stress soodustab 
endoteeli funktsiooni häirumist, põletikku 
ja aterogeneesi (16). 

KNH korral esineb organismis ka pidev 
põletikufoon. Seda tõestab tõsiasi, et KNH-
patsientide veres on erinevad proinflamma-
toorsed molekulid nagu interleukiin 6 (IL-6), 
tuumornekroosifaktor α, osteoprotegeriin ja 
C-reaktiivne valk suurema kontsentratsioo-
niga kui tervetel inimestel (6). Dialüüsravil 
olevatel patsientidel on eriti suur tõenäosus 
kroonilise põletiku kujunemiseks tingituna 
eksogeensetest faktoritest nagu dialüüsi-
membraanid ja tsentraalveenikateetrid. 
On näidatud, et kõrgem IL-6 tase on seotud 
suurema suremusega dialüüsravil olevate 
haigete seas (2, 17). Nii oksüdatiivne stress 
kui ka krooniline põletikukeskkond soodus-
tavad arterio- ja ateroskleroosi kujunemist 
ning seega suurendavad kardiovaskulaarsete 
sündmuste ja ajukahjustuste tekke riski.

Hemodialüüsiga seotud tegurid
Lisaks KNH korral esinevatele patoloogilis-
tele muutustele organismis on KNSi kahjus-
tuste tekkes oma roll ka iatrogeensetel 
sekkumistel, peamiselt hemodialüüsil (HD) 
(9). Nimelt seostatakse dialüüsi alustamist 
kõrgenenud insuldiriskiga: on näidatud, et 
insuldi esinemissagedus suurenes vanema-
ealistel patsientidel ühe kuu jooksul HD 
alustamisest ning säilis kogu ravil olemise 
perioodi vältel suuremana võrreldes ravi-
eelse ajaga (18). Insuldirisk on HDd saavatel 

patsientidel kaheksa kuni kümme korda 
suurem kui üldrahvastikus, lisaks esineb 
neil sagedamini väikeste soonte haigust, 
kognitiivse võimekuse halvenemist ja ajuat-
roofiat (5). Asümptomaatiliste ajuinfarktide 
levimus on dialüüsravil olevatel patsientidel 
võrreldes samaealiste ja -sooliste kontroll-
rühma uuritavatega neli kuni viis korda 
kõrgem (9). On leitud, et mida pikemat aega 
on patsient HD-ravil, seda rohkem esineb 
isheemiast tingitud aju valgeaine kahjustusi 
ja ajukoe atroofilisi muutusi (18, 19). 

On palju mehhanisme, mille kaudu HD 
põhjustab neuroloogilisi kahjustusi. Nendeks 
on aju vähenenud perfusioon, vedeliku, 
elektrolüütide, ureemiliste toksiinide ja 
vesilahustuvate ravimite kontsentratsiooni 
kõikumine seerumis, gaasiembolid ja anti-
koagulatsioonravi (9). Vere kokkupuude 
dialüüsiaparaadi f i ltritega kutsub esile 
komplemendi ning hüübimiskaskaadi akti-
vatsiooni ning seega kroonilise põletiku-
keskkonna tekke (20). Peritoneaaldialüüsi 
puhul on suuremat insuldiriski seostatud 
halvasti kontrollitud vedelikubilansiga (9).

Lõppstaadiumi neerupuudulikkusega 
patsient ide aju hapnikuga varustatus 
on aneemia tõttu häiritud ning HD ajal 
väheneb aju verevool veelgi, keskmiselt 
7–22% võrra (5). Aju perfusioonihäire 
tekke põhjuseks on välja pakutud niini-
metatud „vastupidise uurea hüpotees” 
(ingl reverse urea hypothesis), mis põhineb 
asjaolul, et HD eemaldab uureat kiiremini 
verest kui KNSist (ajust ja l i ikvorist). 
Uurea kontsentratsioonigradiendi muutus 
hõlbustab vee liikumist ajju ning see tõstab 
intrakraniaalset rõhku ja võib tekitada 
ajuturset ning dialüüsi düsekviliibriumi 
sündroomi ( ingl dialysis disequilibrium 
syndrome), mis on haruldane, kuid tõsine 
hemodialüüsravi neuroloogiline tüsistus. 
Hemodialüüsiaegne hüpotensioon esineb 
umbes 17% dialüüsiseansside ajal ning on 
seotud suurema suremusega ning kogni-
tiivse võimekuse vähenemisega (5). 

KROONILISE NEERUHAIGUSE 
NEUROLOOGILISED TÜSISTUSED

Insult 
KNSi tüsistused ei ole seotud ainult raske või 
lõppstaadiumi neeruhaigusega, risk nende 
tekkeks esineb juba ka kerge ja mõõduka 
neerupuudulikkuse korral (6, 9). Üks sage-
dasemaid ning tõsisemaid KNH tüsistusi on 
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insult, mis on KNH-patsientide seas kolmas 
kõige sagedasem surmapõhjus (4). Ühe aasta 
insuldi esinemissagedus KNH-patsientidel 
on 9,6%, HD-ravil olevate haigete seas 15,1%, 
samas ilma KNHta patsientidel 2,6% (3).

Metaanalüüsis, mis hõlmas üle kahe 
miljoni patsiendi, leiti tugev korrelatsioon 
neerufunktsiooni vähenemise ning suure-
nenud insuldiriski vahel. Uuring näitas, et 
glomerulaarfiltratsiooni kiiruse ( glome-
rular f iltration rate, GFR) vähenemine  
10 mL/min/1,73 m2 ja albuminuuria suure-
nemine 25 mg/mmol võrra suurendab 
insuldiriski vastavalt 7% ja 10% võrra (21). 
Kümne kohortuuringu põhjal, mis hõlmas 
enam kui 140 000 patsienti, oli proteinuu-
riaga patsientidel insuldi tekke risk 71% 
suurem kui proteinuuriata patsientidel 
(22). Fukuoka insuldiregistri mitut keskust 
hõlmanud uuringus, milles vaadeldi ligi 
4000 esmakordse isheemilise insuldiga 
patsienti, leiti statistilise analüüsi käigus, 
kus eemaldati segavad tegurid nagu vanus, 
insuldiskoor, emboli päritolu, vererõhk 
hospita l iseerimisel, hüpertensiooni ja 
diabeedi esinemine, trombolüütilise ravi 
saamine ja infektsioossete komplikatsioo-
nide esinemine, et KNH-patsientidel esines 
keskmiselt 138% suurem risk haiglas sure-
miseks (23). Lisaks on leitud seos KNH ja 
ulatuslikuma neuroloogilise defitsiidi ja 
halvema funktsionaalse tulemusega pärast 
insulti (24, 25). 

Üle 700 000 patsiendi hõlmanud metaana-
lüüsis leiti, et KNH-patsiendid said väiksema 
tõenäosusega tõenduspõhist rav i nagu 
trombolüüs- ja antiagregantravi kui ilma 
KNHta patsiendid. Lisaks määrati ja soovitati 
KNH-patsientidele vähem ka sekundaarseks 
preventsiooniks olulisi meetmeid nagu 
statiinide tarvitamine ja suitsetamisest 
loobumine (26). Enamikust juhuslikustatud 
kontrolluuringutest, milles on käsitlenud 
antiagregante ja trombolüüsravi, on raske 
neerupuudul ikkusega patsiendid välja 
jäetud, mistõttu on informatsioon nende 
ravimeetodite efektiivsuse ja ohutuse kohta 
KNH-patsientidel puudulik (25). 

Seega võib kokkuvõttes öelda, et KNH 
tõstab tugevalt insuldiriski, ägestab insuldi 
kulgu ning piirab rav iks ja sekundaar-
seks preventsiooniks olemasolevate tera-
peutiliste võimaluste rakendamist. Selle 
tulemusena on KNH-patsientide insuldid 
sageli ulatuslikumad ja raskemad, lõpevad 
sagedamini surmaga ning KNH-patsientide 

ravi kaugtulemused on kehvemad kui ilma 
KNHta patsientidel (2, 6). 

Ajusisesed hemorraagiad
Nii mikro- kui makroverevalandused ajus 
on KNH-patsientide populatsioonis sage 
tüsistus ning on näidatud seost vähenenud 
GFRi ja mikrohemorraagiate esinemise 
vahel. Sageli ennustab mikrohemorraagia(te) 
esinemine tulevikus suurema ajusisese 
hemorraagia (AH) tekkimist (4). Veritsuste 
patogeneesis omavad rolli mineraalide ja 
luu metabolismi kõrvalekalded: kõrgemat 
fosfaatide kontsentratsiooni veres on seos-
tatud AH suurenenud riskiga (2). Lisaks on 
leitud, et patsientidel, kelle GFR on madalam 
kui 45 mL/min/1,73 m2, on ajuverejooks 
keskmiselt kolm korda suurema mahuga. 
Seda soodustavad näiteks ureemiast tingitud 
trombotsüütide düsfunktsioon ja antikoagu-
latsioonravi hemodialüüsil olevatel patsien-
tidel (24). Lisaks on näidatud, et äge AH 
on KNH prognoosi halvendav tegur. Raske 
neerupuudulikkusega patsientidel on raske 
puude tekke risk 90 päeva jooksul pärast 
hemorraagiat suurem ning suremus AHsse 
on võrreldes normaalse neerufunktsiooniga 
inimestega neli korda suurem (2, 24).

Kognitiivse võimekuse halvenemine
Kognitiivse võimekuse häire on seisund, 
mi l le korral on häir itud üks või mitu 
aju kortikaalset funktsiooni nagu mälu, 
mõtlemine, arusaamine, keskendumine 
või õppimisvõime. Kognitiivsete funktsioo-
nide häire võib ulatuda kergest kognitiivse 
võimekuse vähenemisest dementsuseni ehk 
vaimse seisundini, mille korral kognitiivne 
võimekus on ebapiisav iseseisvaks toime-
tulekuks. Madal GFR ja albuminuuria on 
mõlemad kognitiivse düsfunktsiooni tekke 
riskitegurid (27).

Kerge kognitiivse võimekuse vähenemine 
esineb 60–84aastastest inimestest umbes 
7%-l, KNH-patsientidel on aga lev imus 
10–40% (27). Uuringud näitavad, et esineb 
seos neerufunktsiooni ja kognitiivse võime-
kuse vahel (3). Nimelt põhjustab GFRi 
langus 10 mL/min/1,73 m2 võrra 11% suuruse 
kognitiivse düsfunktsiooni levimuse suure-
nemise (2). HD-l olevate patsientide seas on 
kognitiivsete häirete levimus lausa 70% ning 
dementsuse esinemissagedus kaheksa korda 
suurem võrreldes üldrahvastikuga (2, 28). 

Praegu on levinud hüpotees, et KNH-
patsientidel põhjustab kognitiivseid häireid 
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aju ebanormaalne verevarustus (29). Näiteks 
on põhjuseks pakutud subkliinilist väikeste 
soonte haigust, kuna KNH-patsientidel 
esinevale kognitiivse võimekuse halvene-
misele on iseloomulik tähelepanu, info 
töötlemise ja plaanide tegemise puudulik 
võime. Selline kognitiivse düsfunktsiooni 
profiil on iseloomulik just vaskulaarsele 
dementsusele. Väikeste soonte haiguse 
korral esineb krooniliselt ajukoe kerge 
isheemia (2, 4). Transkraniaalsed Doppleri 
ultraheliuuringud on näidanud seost aju 
hemodünaamiliste häirete ja kognitiivse 
võimekuse halvenemise vahel (2).

Ajukoe hüpoperfusioon võib põhjustada 
hüpoksiast tingitud muutusi ajurakkudes. 
Nimelt esineb ajurakkudel müokardirakku-
dega analoogiline nn oimetu (ingl stunned) 
seisund, mis on pärast isheemiat esinev 
funktsioonihäire, mil le korral taastub 
normaalne seisund ja funktsioon v iiv i-
tusega pärast reperfusiooni. Kui oimetu 
müokardi puhul esineb südamelihase kont-
raktsioonihäire, siis KNH-patsientidel on 
täheldatud dialüüsiseansi ajal kognitiivse 
düsfunktsiooni teket. Pole lõplikult selge, 
kas kognitiivse võimekuse vähenemine on 
täielikult tagasipöörduv, kuna on näidatud, 
et dialüüsrav i jätkamisega seonduvalt 
kognitiivne staatus patsientidel progres-
seeruvalt väheneb, samas neerusiiriku 
saanud patsientidel kognitiivne võimekus 
taastub (5). 

Haruldasemad neuroloogilised 
tüsistused KNH puhul
Peale insuldi esineb KNH-patsientidel ka 
teisi, vähemate kliiniliste sümptomitega 
või koguni subkliinilisi KNSi kahjustusi. 
Nendeks on näiteks vaskulaarne leukoentse-
falopaatia, asümptomaatilised ajuinfarktid 
ja düsekviliibriumi sündroom (3, 5). 

Vaskulaarne leukoentsefalopaatia on 
aju valgeaine patoloogiline seisund, mis 
arvatakse olevat t ingitud ajukoe vere-
varustuse häiretest sügaval asetsevaid 
ajustruktuure varustavates arterioolides. 
Tavaliselt on tegu periventrikulaarsete 
kolletega, mida iseloomustab neuronite 
kadu, demüelinisatsioon ja glioos ning neid 
on võimalik tuvastada magnetresonants-
tomograafial. Vaskulaarse leukoentsefalo-
paatia esinemine on samuti seotud insuldi 
ja dementsuse suurenenud tekkeriskiga. 
KNH-patsientidel on vaskulaarse leukoent-
sefalopaatia levimus suur (3). 

Asümptomaatil ised ehk nn vaikivad 
insuldid (ingl silent või covert stroke) on 
ajukoe infarktid, mida on võimalik tuvastada 
ainult radioloogilisel uuringul ning millega 
ei kaasne insuldi ega transitoorse isheemi-
lise ataki kliinilist pilti. Uuringute põhjal 
on risk asümptomaatilise insuldi tekkeks 
KNH-patsientidel kolm korda suurem kui 
tavarahvastikus ning KNH-patsientidest 
esineb asümptomaatilisi infarktikoldeid 
umbes kolmandikul (9, 30) 

Dialüüsi ajal võib esineda düsekviliib-
riumi sündroom, mis väljendub neuroloo-
giliste sümptomite kompleksina: peavalu, 
iiveldus, nägemishäired ning rahutus, mis 
võib progresseeruda somnolentsuseks, sega-
suseks või maaniaks. Kerged sümptomid on 
üldiselt iseparanevad, kuid raskema seisundi 
korral võivad kujuneda ka krambid, stuupor, 
kooma või surm (31).

KOKKUVÕTE
KNH on iseseisev riskitegur KNSi tüsis-
tuste tekkeks. KNH seos insuldi tekke ja 
kognitiivse võimekuse halvenemisega on 
tõestatud paljudes teadustöödes. KNH 
raskendab insuldi kulgu ja piirab raviks 
ning sekundaarseks preventsiooniks olemas-
olevate terapeutiliste võimaluste rakenda-
mist. Selle tulemusena on KNH-patsientide 
insuldid sageli ulatuslikumad ja halvema 
prognoosiga kui KNHta inimestel. KNH-
patsientidel esineb sagedamini ka muid 
neuroloogilisi tüsistusi nagu ajusisesed 
verejooksud, asümptomaatilised insuldid 
ja vaskulaarne leukoentsefalopaatia. Seega 
võib järeldada, et neerud ja peaaju on 
omavahel tihedalt seotud ning KNH mõju 
KNSi le ei tohi a lahinnata, er it i ar ves-
tades fakti, et KNH levimus maailmas on 
kasvutrendis ja insult on sage surmapõhjus 
KNH-patsientide seas. KNH-patsientide 
suurem insuldirisk ei ole seletatav vaid 
traditsiooniliste kardiovaskulaarsete riski-
teguritega nagu vanus, sugu, suitsetamine, 
hüpertensioon, diabeet ja düslipideemia. 
Uuringute andmetel mängivad roll i ka 
muud, KNH-le omased spetsiifilised tegurid 
nagu ureemilised toksiinid, kaltsiumi ja 
fosfori ainevahetuse häire, oksüdatiivne 
stress, põletik ja dialüüsravi. Kõik need 
tegurid kahjustavad organismi veresooni 
ning soodustavad arterio- ja ateroskleroosi 
teket, mis omakorda suurendab neuroloo-
giliste ja kardiovaskulaarsete tüsistuste 
tekke riski.
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SUMMARY

Chronic kidney disease and its 
effects on the central nervous 
system

 
Triinu Johanna Lume1, Jana Uhlinova2, Leelo 
Järv2

Chronic kidney disease (CKD) is an inde-
pendent risk factor for complications of 
the central nervous system (CNS). It is well 
established that CKD is associated with a 
significantly increased risk of stroke and 
cognitive impairment. CKD exacerbates 
stroke pathogenesis and limits the use of 
available therapeutic methods for treat-
ment and secondary prevention. As a result, 
strokes in patients with CKD are often more 
extensive and fatal than in those without 
CKD. Patients with CKD also have higher 
incidence of other neurological complica-
tions such as intracerebral haemorrhage, 
covert strokes and leukoaraiosis. Thus, it 
can be concluded that renal dysfunction 
has serious consequences for the CNS 
that should not be underestimated, espe-
cially given that the prevalence of CKD 
is increasing worldwide and that stroke 
is a common cause of death among CKD 
patients. The higher risk of stroke in CKD 
patients cannot be explained by the presence 
of traditional cardiovascular risk factors 
such as age, sex, smoking, hypertension, 
diabetes and dyslipidaemia alone. Other 
factors specific to CKD, such as uremic 
toxins, disorders of calcium and phosphorus 
metabolism, oxidative stress, inflammation 
and receiving treatment with dialysis, have 
also been shown to play a role. All of these 
factors damage the blood vessels of the 
body and contribute to the development of 
arterio- and atherosclerosis, which in turn 
increase the risk of developing neurological 
and cardiovascular complications.
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