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Введение
Сосудистые когнитивные расстройства (КР) 

считаются безмолвной эпидемией xxI века. 61,7% 
пациентов спустя 3 месяца после инсульта име-
ют ту или иную степень когнитивного дефицита.  
В возрасте от 55 до 64 лет этот процент состав-
ляет 45,7, в возрасте от 56 до 74 лет – 53,8, в 
возрасте от 75 до 85 лет – 74,1 [10]. Уменьшение 
смертности после инсульта и тенденция к возрас-
танию доли пожилых лиц в популяции, которая 
отмечается в последнее десятилетие как в разви-
тых западных странах, так и в нашей стране, спо-

4ГБУЗ «Краевая клиническая больница № 2» министерства здравоохранения Краснодарского края,  
Россия, 350012, г. Краснодар, ул. Красных партизан, 6, корпус 2;  
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Метод вызванных потенциалов широко используется в клинических и экспериментальных исследованиях бла-
годаря своей информативности и диагностической ценности. В настоящей работе изучили прогностическую роль 
слуховых когнитивных вызванных потенциалов Р300 в отношении выявления синдрома умеренных когнитивных 
расстройств цереброваскулярной этиологии. В исследование включили 42 пациента с дисциркуляторной энце-
фалопатией I и II стадий (50–70 лет). Дискриминантный анализ использовали для составления прогнозирующей 
функции с участием двух количественных показателей в качестве предикторов: латентного периода потенциала 
Р300 и возраста пациента. C помощью ROC-анализа показана хорошая диагностическая значимость дискрими-
нантной функции с чувствительностью 80% и специфичностью 74,1% при выборе значения функции, равного 
-0,268, в качестве точки переключения.

Ключевые слова: умеренные когнитивные расстройства, когнитивные расстройства цереброваскулярной эти-
ологии, слуховые когнитивные вызванные потенциалы P300, латентный период Р300.
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Evoked potentials technique owing to informativeness and diagnostic value is widely used in clinical and experimental 
studies.  Herein, we investigated whether the auditory P300 event-related potentials predict syndrome vascular mild 
cognitive impairment. 42 patients with I and II stages of discirulatory encephalopathy (50–70 years) included in clinical 
study. The discriminant analysis method was used to work out an equation with two variables as predictors – the P300 
latent period and patient`s age. The diagnostic accuracy of the discriminant equation at a cut-off -0,268 was established 
through receiver operating characteristic (ROC) analysis (sensitivity 80%, specificity 74,1%).

Key words: mild cognitive impairment, vascular cognitive impairment, the auditory P300 event-related potentials, P300 
latent period.

собствуют увеличению распространённости КР, 
в том числе сосудистой деменции [3]. Поскольку 
развитие КР при цереброваскулярных заболева-
ниях можно замедлить или предотвратить, боль-
шое значение приобретает их диагностика на на-
чальной стадии заболевания.

В настоящее время в практической деятельнос-
ти и при проведении научных исследований широ-
ко употребляется концепция умеренных когнитив-
ных расстройств (УКР) [1]. Термин, введённый в 
литературу в 1988 г. B. Reisberg  с соавторами, ха-
рактеризует клиническую стадию приобретённого 



119

Кубанский научны
й м

едицинский вестник №
 5 (147) 2014 

ключения участия в исследовании также являлся 
приём различных психотропных препаратов. Учас-
тие в исследовании было добровольным, с офор-
млением информированного согласия на участие 
в исследовании по единому протоколу. 

Все пациенты проходили комплексное кли-
ническое и инструментальное обследование на 
базе стационара ГБУЗ «Краевая клиническая 
больница № 2» г. Краснодара в период с декабря 
2009 г. по сентябрь 2013 г. Для оценки КР приме-
нялись нейропсихологические тесты, включая ба-
тарею тестов на лобную дисфункцию  (БЛД),  мон-
реальскую шкалу оценки когнитивных функций 
(MoCA-тест), краткую шкалу оценки когнитивных 
функций (MMSE). Для оценки эмоционального 
состояния пациентов использовали шкалу асте-
нического состояния, шкалу оценки депрессии 
Зунга, шкалу тревоги Спилбергера. Диагноз сосу-
дистых КР  был установлен согласно критериям 
NINDS-AIREN [13].

Регистрация и обработка слуховых КВП P300 
осуществлялись на персональном компьютере 
с помощью аппаратно-программного комплекса 
электроэнцефалографа-анализатора ээГА-21/26 
«энцефалан-131-03» (НПКФ «Медиком МТД», г. 
Таганрог, 2001 г.). За ЛП Р300 принималась сред-
няя величина между ЛП потенциалов P300 в цен-
тральном (Cz) и теменном (Pz)  отведениях.

Статистическая обработка материалов ис-
следования включала дискриминантный анализ 
с построением ROC-кривой с целью характе-
ристики диагностической значимости метода 
КВП P300. Распределение данных на нормаль-
ность для непрерывных переменных изучали 
с помощью критерия Колмогорова-Смирнова с 
поправкой значимости Лильефорса и критерия 
Шапиро-Уилка. Описательную статистику при-
водили в виде медианы (Me) и межквартильно-
го размаха (МКР) и проводили сравнение дан-
ных с помощью u-критерия Манна-Уитни  (u). 
Для сравнения частот использовали критерий 
хи-квадрат Пирсона  (χ2). За уровень статис-
тической значимости принимался показатель 
p<0,05. Обработку и графическое представле-
ние данных проводили с помощью программы 
«IBM SPSS Statistics 21».

результаты исследования и обсуждение
Пациенты были разделены на две группы 

в зависимости от наличия или отсутствия у них 
синдрома УКР по данным нейропсихологическо-
го тестирования и согласно критериям постанов-
ки диагноза УКР [9, 14]. В группу с УКР включали 
пациентов, имеющих синдром УКР и нарушение 
в одном или более нейропсихологических тестах 
(БЛД – 12 до 16 б, MMSE – 24–27 б, MoCA-тест –  
менее 26 б). Таким образом, по результатам 
комплексного обследования у 27 пациентов  

нарушения памяти и (или) когнитивное снижение, 
выходящее за пределы возрастной нормы, но не 
достигающее степени деменции [8, 9].

Нейропсихологическое тестирование остаётся 
ведущим в выявлении КР. В последние годы в ли-
тературе появились новые скрининговые тесты, 
специфичные для УКР [5]. В то же время помимо 
клинического и нейропсихологического анализа 
определённую помощь в диагностике синдрома 
УКР может оказать нейрофизиологический метод 
исследования слухового когнитивного вызванно-
го потенциала (КВП) Р300.

История разработки метода КВП насчитывает 
более 50 лет. В  последние 10 лет благодаря раз-
витию компьютерных технологий этот метод при-
влекает всё большее внимание [7]. Когнитивный 
ВП Р300 – это положительный потенциал, возни-
кающий с латентным периодом (ЛП) около 300 мс 
на редкий, связанный с заданием стимул, гене-
рируемый  множественными неокортикальными 
и лимбическими структурами головного мозга [6]. 
Возраст является одной из важных биологических 
детерминант, влияющих на параметры Р300. По-
казано, что с 20-летнего возраста ЛП потенциала 
Р300 увеличивается со скоростью 1–2 мс в год 
[11, 12]. Увеличение ЛП потенциала Р300 наблю-
дается при различных заболеваниях центральной 
нервной системы с нарушением когнитивных фун-
кций. Выявлена нозологическая неспецифичность 
данного критерия. Однако большинство работ пос-
вящено диагностике болезни Альцгеймера и дру-
гих деменций. Исследований КВП Р300 в качестве 
метода объективной диагностики УКР церебровас-
кулярной этиологии проведено недостаточно.

Целью исследования явилось изучение воз-
можности применения метода слуховых КВП 
Р300 в прогнозировании синдрома УКР церебро-
васкулярной этиологии.

материалы и методы исследования
В простом открытом исследовании приняли 

участие 42 пациента в возрасте от 50 до 70 лет 
с дисциркуляторной энцефалопатией  (Дэ) I и II 
стадий, в том числе пациенты, перенесшие ин-
сульт. Диагноз Дэ I или II стадии ставился на 
основании результатов комплексного клинико- 
инструментального обследования в соответствии 
с общепринятыми критериями [4]. В исследование 
не включались пациенты с сопутствующей невро-
логической патологией, инсультом в остром пери-
оде, выраженным неврологическим дефицитом, 
деменцией. В исследовании не принимали участия 
пациенты, страдающие тяжёлой депрессией, са-
харным диабетом в стадии декомпенсации или на 
стадии инсулинотерапии, а также с субклиничес-
ким и клиническим гипотиреозом, хроническими 
заболеваниями крови, печени и почек, выражен-
ной сердечной недостаточностью. Критерием ис-
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(21 мужчина и 6 женщин) диагностирован синдром 
УКР цереброваскулярной этиологии (основная 
группа). 15 пациентов  (3 мужчины и 12 женщин) 
синдром УКР не имели (контрольная группа).

Из 42 пациентов, включённых в исследова-
ние, 30 перенесли острые нарушения мозгового 
кровообращения (ОНМК). 18 пациентов пере-
несли ОНМК более 1 года назад, 1 пациент – 8 
месяцев назад, 6 пациентов – в период от 2 до 
6 месяцев назад, 5 пациентов имели инсульты 
неопределённой давности. 4 пациента, пере-
несших ОНМК, не имели синдрома УКР и вошли 
в контрольную группу. Характеристика ОНМК у 
пациентов, включённых в исследование, пред-
ставлена в таблицах 1 и 2.

Основная и контрольная группы пациентов 
были сопоставимы по уровню образования, 
наличию артериальной гипертензии, сахарно-
го диабета, степени тяжести астении, тревоги 
и депрессии. Группы отличались между собой 
по возрасту (u=318; p=0,002): в основной груп-
пе средний возраст [Me (МКР)] составил 59 лет 
(7 лет), в контрольной группе – 56 лет (6 лет). 
Значимые отличия наблюдались и в половом 
составе: в основной группе было больше муж-
чин (χ2=13,14; p<0,0001). Кроме того, пациенты 
с синдромом УКР чаще имели выраженное ате-
росклеротическое поражение магистральных ар-
терий головы  (χ2=4,98; p=0,026), ишемическую 
болезнь сердца  (χ2=11,07; p=0,001), острые на-
рушения мозгового кровообращения в анамне-
зе  (χ2=19,61; p<0,0001). ЛП потенциала Р300 
был значимо больше в группе пациентов с УКР 
(u=322,5; p=0,002): в основной группе  средняя 

величина ЛП составила 422 мс  (78 мс), в конт-
рольной группе – 354 мс (60 мс).

Для создания модели прогноза синдрома УКР 
цереброваскулярной этиологии был использован 
дискриминантный анализ с построением ROC-
кривой. Основной задачей прогнозирования яви-
лось выделение двух групп пациентов: с синдро-
мом УКР и без синдрома УКР, с использованием 
метода слуховых КВП Р300. Таким образом, в 
качестве группирующей переменной использова-
лась качественная переменная УКР (1 – наличие 
синдрома УКР, 0 – отсутствие синдрома УКР). Для 
построения дискриминантной прогнозирующей 
функции в качестве предикторов были выбраны 
две количественные переменные: ЛП потенциа-
ла P300 (F=12,45, p=0,001) и возраст пациентов 
(F=11,66, p=0,001).

Учитывая приближённо нормальное распреде-
ление предикторов, была составлена дискрими-
нантная функция для прогнозирования наличия 
или отсутствия синдрома УКР (χ2=16,43, p<0,0001): 
y=0,013*P300+0,136*Age-13,224, где 0,013 и  
0,136 – ненормированные коэффициенты в урав-
нении, -13,224 – константа в уравнении, Р300 – ЛП 
потенциала Р300, Age – возраст пациента. Далее, 
используя значение дискриминантной функции (y) 
и метод построения ROC-кривой, была найдена 
рабочая характеристика диагностического теста 
(на основании ЛП потенциала Р300 с учётом воз-
раста пациента) в установлении принадлежности 
к группе пациентов с синдромом УКР или к группе 
пациентов без синдрома УКР с определённой спе-
цифичностью и чувствительностью (рисунок).

Таблица 1

Подтипы ОНМК у пациентов

Подтипы острых нарушений мозгового кровообращения Количество пациентов
Транзиторная ишемическая атака 6
Лакунарный инсульт 8
Атеротромботический ишемический инсульт 6
Кардиоэмболический ишемический инсульт 3
Ишемический инсульт неуточнённый 3
Геморрагический инсульт 4

Таблица 2

Локализация инсульта у пациентов по данным нейровизуализации

Зона поражения головного мозга 
по данным нейровизуализации

Количество пациентов

Подкорковые ганглии 11
Корково-субкортикальные зоны кровоснабжения левой 
средней мозговой артерии

5

Корково-субкортикальные зоны кровоснабжения правой 
средней мозговой артерии

5

Мозжечок 3
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Площадь под ROC-кривой составила 0,862 
(при ДИ 95% от 0,754 до 0,97; p<0,0001), что сви-
детельствует о хорошем распознавании синд-
рома УКР у пациентов определённого возраста, 
вошедших в данное исследование. При выборе 
значения уравнения дискриминантной функции 
y=-0,268 в качестве точки переключения чувс-
твительность теста  составит 80%, а специфич-
ность – 74,1%.

Таким образом, по значению дискриминант-
ной функции на основании возраста и ЛП потен-
циала Р300 можно прогнозировать у пациентов 
наличие или отсутствие синдрома УКР. Если 
коэффициент при постановке данных возраста 
и ЛП потенциала Р300 в формулу дискриминан-
тной функции составит менее -0,268, то данного 
пациента можно будет отнести к группе паци-
ентов, не имеющих синдрома УКР, и, наоборот, 
при значении дискриминантной функции более 
-0,268 можно говорить о наличии у пациента син-
дрома УКР.

Отношение правдоподобия (показатель диа-
гностической точности теста, учитывающий чувс-
твительность и специфичность, рассчитанный 
по формуле:  чувствительность  [доля истинно 
положительных результатов]/1-специфичность 

[доля ложноположительных результатов]) для 
положительного результата теста составит 3,08. 
это означает, что положительный результат тес-
та исследования ЛП потенциала Р300 (увеличе-
ние ЛП) с учётом возраста у пациента, имеющего 
синдром УКР, в 3 раза вероятнее, чем у пациен-
та, не имеющего синдрома УКР. Однако данная 
характеристика теста будет относиться только к 
выборке, похожей на исследуемую (с таким же 
соотношением пациентов в группах). При учёте 
преваленса заболеваемости распознаваемость 
данного диагностического теста, возможно, бу-
дет другая [2].

Таким образом, наше исследование показа-
ло, что, как и нейропсихологическое тестиро-
вание, определённую ценность в диагностике 
синдрома УКР цереброваскулярной этиологии 
имеет определение величины ЛП КВП P300. C 
помощью дискриминантного анализа, а также 
рабочей характеристики теста (ROC-кривой) вы-
явлена хорошая диагностическая значимость 
метода слуховых КВП P300. Составлена модель 
в виде дискриминантного уравнения для прогно-
зирования синдрома УКР цереброваскулярной 
этиологии на основании возраста и ЛП потенци-
ала P300.

Рабочая характеристика теста (ЛП потенциала Р300 с учётом возраста пациента)  
в прогнозировании синдрома УКР цереброваскулярной этиологии

1 – Специфичность
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прИмЕНЕНИЕ СИСТЕмНой озоНоТЕрАпИИ у больНЫХ С АКНЕ
Кафедра дерматовенерологии государственного бюджетного образовательного учреждения  

высшего профессионального образования  
«Северо-Осетинская государственная медицинская академия» Минздрава России,  

Россия, 362019, Республика Северная Осетия – Алания,  
г. Владикавказ, ул. Пушкинская, 40;  

тел. 8-918-822-32-90. Е-mail: ftaimazova2010@mail.ru

Изучена эффективность комплексного лечения больных с акне, получавших системную озонотерапию. Под 
наблюдением находилось 90 пациентов (47 мужчин и 43 женщины) с легкой и среднетяжелой формами акне в 
возрасте от 18 до 32 лет с давностью заболевания 1–15 лет. Пациенты основной группы (n=45, из которых 21 – 
с легкой формой акне, 24 – со среднетяжелой) получали ретинола пальмитат по 200 000 ЕД в сутки в течение  
2 месяцев, эссенциале форте по 1 драже 3 раза в день в течение 2 месяцев, цинкит по 1 таблетке в день 1 месяц, 
аскорутин по 1 таблетке 3 раза в день – 1 месяц, топические дезинфицирующие и антибактериальные препараты 
(протирания 2%-ным салициловым спиртом и 0,05%-ным раствором хлоргексидина биглюконата в течение 2–3 
месяцев, мазь фуцидин – 1 месяц, затем базирон АС – 2 месяца) и системную озонотерапию. Контрольная группа 
(n=45, из которых 22 пациента – с легкой формой акне, 23 – со среднетяжелой) получала аналогичное лечение, 
за исключением озона. Применение озона в лечении акне приводило к укорочению сроков лечения, увеличе-
нию продолжительности ремиссий, а также достоверному снижению показателей перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) – гидроперекисей и малонового диальдегида, при одновременном повышении показателя антиоксидантной 
защиты (АОЗ) – каталазы.

Ключевые слова: акне, система перекисного окисления липидов – антиоксидантная защита (ПОЛ-АОЗ), озо-
нотерапия. 


