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Резюме
Обоснование: распространенность, тяжесть и гетерогенность когнитивных нарушений (КН) у лиц пожилого возраста 

наряду с ограниченными возможностями терапии определяют актуальность проблемы своевременной диагностики ког-
нитивной дисфункции. Цель исследования — выявить сочетание наиболее информативных показателей, позволяющих 
дифференцированно подходить к диагностике поздневозрастных когнитивных нарушений. Пациенты и методы: проведено 
обследование 213 пациентов (99 человек 50–65 лет, 114 пациентов старше 65 лет) Центра высоких медицинских технологий 
МЗ РФ г. Калининграда с жалобами на снижение умственной работоспособности, памяти и внимания. Нейропсихологиче-
ское исследование проводилось с использованием Монреальской шкалы оценки когнитивных функций (Montreal Cognitive 
Assessment, МоСА), госпитальной шкалы тревоги и депрессии (Hospital Anxiety and Depression Scale, HADS), субъективной 
шкалы оценки астении (Multidimensional Fatigue Inventory, MFI-20), дополнительных тестов для исследования когнитивных 
нарушений. Для статистического анализа применялись алгоритмы машинного обучения, язык программирования Python, би-
блиотеки Pandas и SciPy. Результаты: для пациентов возрастной категории 50–65 лет высокая релевантность обнаружена для 
исполнительной дисфункции, снижения внимания, астении, тревожности, заболеваний эндокринной системы. Для пациентов 
старше 65 лет значимыми признаками являлись семантическая афазия, нарушение восприятия и памяти, гиперлипидемия, на-
личие ишемического инсульта в анамнезе, ожирение. Значимая отрицательная корреляция возрастного показателя выявлена 
с параметрами депрессии и тревожности; положительная корреляция — с показателями физической астении, нарушений 
восприятия, памяти и семантической обработки информации. Заключение: результаты демонстрируют среднестатистические 
значения распространенности когнитивной дисфункции у пациентов пожилого возраста. Тесты, оценивающие зрительное 
восприятие и семантическую обработку информации, могут представлять интерес в ранней диагностике когнитивных нару-
шений дегенеративного характера в пожилом возрасте. Дискриминантный анализ широкого спектра переменных, связанных 
с возрастными параметрами, позволит более эффективно прогнозировать траектории старения, не прибегая к трудоемким 
диагностическим методикам.

Ключевые слова: старение, когнитивные нарушения, дискриминантный анализ
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Summary
Background: prevalence, severity and heterogeneity of cognitive impairment in elderlies along with limited therapy options 

determine the relevance of the problem of timely diagnostics of cognitive disfunction. The purpose of this study is to identify 
a combination of the most informative patterns that allow a differentiated approach to the diagnosis of age-related cognitive 
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impairment. Patients and methods: 213 patients were examined (99 patients 50–65 years old, 114 patients over 65 years of age) 
of “Federal Centre for High Medical Technologies” of Russian Ministry of Health (Kaliningrad). All patients complained for impaired 
mental performance, memory and attention. A neuropsychologic testing was conducted using next scales: Montreal Cognitive 
Assessment (MoCA), Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20) and additional 
cognitive impairment tests. For statistical analysis, machine learning algorithms, Python programming language, and Pandas and 
SciPy libraries were used. Results: for patients in the 50–65 age category, high relevance was found for executive dysfunction, 
decreased attention span, fatigue, anxiety, and endocrine system disorders. For patients over 65 years of age, signi cant features 
were semantic aphasia, perceptual and memory impairment, hyperlipidemia, history of ischemic stroke, and obesity. A signi cant 
negative correlation for the age index was found with the parameters of depression and anxiety; a positive correlation was found 
with the index of physical asthenia, disorders of perception, memory and semantic processing of information. Conclusion: the 
results demonstrate prevalence of cognitive dysfunctions in elderly patients. The tests assessing visual perception and semantic 
information processing can be of interest in early degenerative cognitive impairments diagnosis in elderly age. Discriminant 
analysis of a wide range of age-related variables will allow to make more effective aging trajectories prediction without any 
time-consuming diagnostic methods.

Keywords: aging, cognitive dysfunctions, discriminant analysis
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ВВЕДЕНИЕ

Снижение когнитивной функции является одним 
из важнейших факторов, определяющих качество жиз-
ни пациентов пожилого возраста [1]. К когнитивным 
нарушениям (КН) относится снижение высших мозго-
вых функций, обеспечивающих процессы восприятия, 
осуществления сложных целенаправленных движений, 
речи, памяти, внимания и исполнительной деятель-
ности. Распространенность, тяжесть и гетерогенность 
КН наряду с ограниченными возможностями терапии 
определяют актуальность проблемы своевременной 
диагностики когнитивной дисфункции у лиц пожилого 
возраста [2].

КН в рамках нормальных возрастных изменений 
характеризуются различной степенью снижения ис-
полнительной и мнестической функции, внимания 
и перцепции. Наряду с физиологическим когнитив-
ным старением выделяют понятие патологического 
старения, обусловленного сосудистым, дегенератив-
ным и смешанным (сосудисто-дегенеративным) по-
ражением [3, 4]. В настоящее время диагностика КН 
базируется на данных психометрических тестов, ко-
торые позволяют выявить доминирующий компонент 
когнитивного расстройства. В случае превалирования 
КН сосудистой природы первыми появляются наруше-
ния исполнительной функции и внимания, тогда как 
клинический фенотип в рамках дегенеративных из-
менений манифестирует с нарушения сложных видов 
праксиса, восприятия, мнестической и семантической 
дисфункции [5].

Для потенциального прогноза возможного типа 
старения целесообразна разработка математических 
моделей, основанных на объективном исследовании 
КН у людей пожилого возраста с оценкой когнитивных, 
психоэмоциональных, анамнестических и демографи-
ческих показателей. С целью решения данной задачи 
в настоящее время используются методы многофак-
торного дискриминантного анализа с применением 
алгоритмов машинного обучения (machine learning, 

ML), которые являются перспективным направлением 
в области фундаментальной медицины [6].

Цель данного исследования — выявить с помо-
щью дискриминантного анализа сочетания наиболее 
информативных показателей, позволяющие диффе-
ренцированно подходить к диагностике возрастных 
когнитивных нарушений.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось на базе ФГБУ Центра 
высоких медицинских технологий МЗ РФ г. Калинин-
града. В исследование включены 213 пациентов стар-
ше 50 лет, имеющие жалобы на снижение умственной 
работоспособности, памяти и внимания. В зависимости 
от возраста пациенты были разделены на две основные 
группы: 1-я группа — 99 пациентов возрастной кате-
гории ≤ 65 лет, из них 37 (37,4%) мужчин, 62 (62,6%) 
женщины; 2-я группа — 114 пациентов возрастной ка-
тегории > 65 лет, из них 34 (29,8%) мужчины, 80 (70,2%) 
женщин. Средний возраст пациентов 1-й группы со-
ставил 59,6 ± 9,8 года, 2-й группы — 74,9 ± 10,1 года.

Этические аспекты
Все участники исследования подписали добро-

вольное информированное согласие на участие в про-
грамме. Проведение исследования соответствовало 
положениям Хельсинкской декларации 1964 г., пере-
смотренной в 1975–2013 гг., и одобрено Независимым 
этическим комитетом Центра клинических исследова-
ний БФУ им. И. Канта (протокол № 25 от 30.06.2021 г.)

Ethic aspects
All examined participants of study signed the informed 

consent to take part in a study. This study complies with 
the Principles of the WMA Helsinki Declaration 1964 
amended 1975–2013. The research protocol was approved 
by Independent Ethical Committee of Research Center of 
Immanuel Kant Baltic Federal University (protocol # 25 
from 30.06.2021).

Критерии включения в исследование: возраст 
от 50 до 80 лет; ясный уровень сознания пациентов 
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на момент исследования; способность самостоятель-
но или с помощью врача заполнять анкетные формы; 
носительство русского языка. Критерии исключения 
включали неврологические и психиатрические забо-
левания в анамнезе; декомпенсацию коморбидных 
состояний, затрудняющие неврологическую и функ-
циональную оценку.

В качестве скрининга для оценки наличия когни-
тивного дефицита использовалась Монреальская шка-
ла оценки когнитивных функций (Montreal Cognitive 
Assessment, MoCA). На основании результатов тестиро-
вания по МоСА у пациентов диагностировались субъек-
тивные КН (≥ 25 баллов), умеренные КН (20–24 балла) 
и выраженные КН (< 20 баллов). Расширенная диаг-
ностика КН включала оценку эпизодической памяти 
путем оценки повторения 10 слов, исполнительной 
функции с использованием теста Струпа, речи с помо-
щью субшкал МоСА (тесты на повторение двух синтак-
сически сложных предложений, беглость речи) и се-
мантической афазии (понимание идиом). Для оценки 
перцепции применялся тест для исследования пред-
метного гнозиса (Бостонский тест называния) и оценка 
симультанной агнозии. С целью исследования праксиса 
применялись тесты на конструктивный (тест срисовы-
вания 4 геометрических фигур) и идеаторный (выпол-
нение сложных движений, включающих серию про-
стых действий) праксис. Для исследования функции 
внимания применялась корректурная проба Бурдона. 
Оценка уровня аффективных расстройств осуществля-
лась с использованием госпитальной шкалы тревоги 
и депрессии (Hospital Anxiety and Depression Scale, 
HADS). Для оценки астении использовалась шкала 
MFI-20 (Multidimensional Fatigue Inventory-20), кото-
рая позволяет получить субъективную количественную 
оценку подтипов астении (общая, физическая и пси-
хическая астения, сниженная мотивация, пониженная 
активность).

Статистическую обработку полученных данных про-
водили с использованием стандартного пакета при-
кладных программ SPSS Statistics V23.0 for Windows, 
языка программирования Python и библиотек Pandas 
и SciPy. Количественные показатели оценивались 
на предмет соответствия нормальному распределе-
нию с помощью критерия Колмогорова–Смирнова. 
Количественные показатели, имеющие нормальное 
распределение, описывали с помощью средних ариф-
метических величин (M) и стандартных отклонений 
(SD). Для многофакторного дискриминантного анализа 
применяли методы алгоритмов машинного обучения. 
На первом этапе были выбраны два метода: Случайный 
Лес (Random Forest) и Градиентный Бустинг (XGBoost) 
с интерпретируемыми результатами. На втором эта-
пе с целью определения статистической значимости 
различий признаков и отсеивания ложных корреляций 
использовался метод Boruta для определения поро-
гового значения. Важность признака определялась 
как полный прирост информации (п.и.), обусловлен-
ный выбором признака. Для корреляционной оценки 

вычислялся коэффициент корреляции «r». Корреляции 
непрерывных значений, включающих признаки, исчис-
ляемые в баллах, оценивались с применением метода 
Фехнера. Наличие корреляции между величинами под-
тверждалось, если коэффициент превышал пороговое 
значение по модулю 0,3. Значимость показателя «r» 
статистически подтверждалось при помощи вычисле-
ния p-значения (р < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Суммарный балл МоСА теста соответствовал нор-
мальному когнитивному статусу (26,4 ± 1,8 балла) 
у пациентов 1-й группы и умеренному когнитивному 
снижению (22,92 ± 1,3 балла) у пациентов 2-й группы. 
Умеренные КН были выявлены у 24 (24,2%) пациентов 
1-й группы и у 43 (42,9%) пациентов 2-й группы. Вы-
раженные КН были верифицированы у одного (1,0%) 
человека 1-й группы и шести (7,0%) пациентов 2-й 
группы. Диагностика слухоречевой памяти (повто-
рение 10 слов без интерферирующего воздействия) 
выявила нормальный уровень у пациентов 1-й группы 
(7 и более слов) и незначительное снижение мнестиче-
ской функции у пациентов 2-й группы (6,3 ± 0,9 балла). 
Анализ результатов тестирования пациентов с приме-
нением тестов Струпа и Бурдона выявил более низкий 
уровень когнитивной гибкости и внимания у пациен-
тов 1-й группы. Во 2-й группе пациентов наблюдались 
нарушения речевой функции, затрагивающее аспекты 
семантической обработки информации, беглость речи 
(название максимального количества слов на букву 
«Л» за 1 минуту) и повторения двух сложных лекси-
ческих конструкций. Конструктивный праксис также 
был незначительно снижен у пациентов старшей воз-
растной категории (4,27 ± 0,8 балла, что соответство-
вало неправильному копированию одной фигуры из 4). 
Идеаторный праксис (4,89 ± 0,9 балла), симультанный 
гнозис (0,99 ± 0,1 балла) был в пределах нормы у па-
циентов обеих групп. Снижение показателей по ре-
зультатам выполнения Бостонского теста называния 
до 22,68 ± 1,3 балла у пациентов 2-й группы соответ-
ствовал легкому нарушению номинативной функции 
речи (при наличии потребности в фонематических 
подсказках) и зрительного восприятия (потребность 
в категориальных подсказках).

По результатам дискриминантного анализа с при-
менением методов машинного обучения (machine 
learning, ML) основными релевантными показателями 
когнитивных нарушений для пациентов 1-й группы 
были нарушения регуляторной и нейродинамической 
функций, у пациентов 2-й группы — нарушение зри-
тельно-конструктивных функций, снижение памяти 
и семантической обработки информации (рис. 1).

На основании проведенной оценки анамнестиче-
ских и клинических данных у пациентов 1-й группы 
были выявлены сахарный диабет у 22 (22,2%), арте-
риальная гипертензия у 53 (53,5%), ишемический ин-
сульт в анамнезе у двух (2,02%), болезни щитовидной 
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железы у 12 (12,1%), ожирение (ИМТ > 30) у 14 (14,1%) 
пациентов. У пациентов 2-й группы сахарный диабет 
верифицирован в 17 (14,9%) случаях, артериальная 
гипертензия — в 72 (63,2%), ишемический инсульт 
в анамнезе в 19 (16,7%), болезни щитовидной железы 
в восьми (7,0%), ожирение в 28 (24,6%) наблюдениях.

Оценка психоэмоционального статуса выявила 
наличие субклинической тревоги (8,6 ± 0,8 балла) 
по шкале HADS и значимый показатель, соответству-
ющий клинически выраженному «астеническому син-
дрому» (> 12 баллов по MFI–20) в отношении общей 
(12,6 ± 1,8 балла) астении у пациентов 1-й группы 
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Рис. 1. Релевантные показатели когнитивной функции пациентов различных возрастных групп
Fig. 1 Relevant indicators of cognitive function in patients of different age groups
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Рис. 2. Релевантные показатели коморбидной патологии у пациентов различных возрастных групп
Fig. 2 Relevant indicators of comorbid pathology in patients of different age groups
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Рис. 3. Корреляция нейропсихологических показателей с показателем «возраст»
Fig. 3 Correlation of neuropsychological indicators with the “age” indicator
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и физической астении (12,3 ± 1,1 балла) у пациентов 
2-й группы. По результатам статистической обработки 
с применением методов ML основными релевантными 
показателями коморбидной патологии для пациентов 
1-й группы оказались тревога, общая астения и забо-
левания щитовидной железы, для пациентов 2-й груп-
пы — ожирение, гиперлипидемия и наличие в анам-
незе ишемического инсульта (рис. 2).

Корреляционный анализ показателя «возраст» 
с различными доменами нейропсихологической функ-
ции выявил взаимосвязи различной силы и направлен-
ности (рис. 3).

Результаты анализа демонстрируют отрицательную 
корреляцию возрастного параметра с уровнем общей 
астении (r = –0,410, p = 0,001) и тревоги (r = –0,379, 
p < 0,001). Положительные корреляционные связи 
были установлены с показателями снижения памя-
ти (r = 0,254, p = 0,007), гиперлипидемией (r = 0,286, 
p = 0,032), нарушениями восприятия (r = 0,486, 
p < 0,001), семантической афазией (r = 0,354, p < 0,001) 
и физической астенией (r = 0,478, p = 0,001).

ОБСУЖДЕНИЕ

Структура КН в исследуемой когорте пациентов 
характеризовалась наличием умеренных когнитивных 
расстройств у трети пациентов в разных возрастных 
группах. Снижение когнитивной функции до уровня 
деменции отмечалось у 1% пациентов в возрасте до 65 
лет и у 7,0% пациентов 65 лет и старше. Полученные 
результаты соответствуют данным крупномасштаб-
ных популяционных исследований, в которых про-
демонстрировано, что развитие деменции среди лиц 
в возрасте старше 60 лет может достигать 6%, а рас-
пространенность умеренных когнитивных нарушений 
колеблется от 12 до 41% [7, 8]. Согласно результатам 
проведенного дискриминантного анализа, для паци-
ентов пресенильного и сенильного возраста стати-
стическая значимость различий была отмечена для 
показателей мнестической дисфункции, нарушений 
перцепции и семантической обработки информации. 
Результаты согласуются с данными работ, демонстри-
рующих снижение этих когнитивных функций — как 
при физиологическом, так и при патологическом ста-
рении.

Мнестическая возрастная дисфункция реализует-
ся преимущественно за счет снижения эксплицитной 
и проспективной памяти с максимальным ухудшением 
в возрастной категории старше 80 лет [9]. Нарушения 
эксплицитной (декларативной) памяти, объединяющей 
аспекты эпизодической и семантической памяти, свя-
заны с трудностями припоминания и воспроизведения 
ранее изученной информации [10]. Дефект проспек-
тивной памяти, непосредственно ассоциированной 
с исполнительной функцией, реализуется в снижении 
или невозможности запоминания намеченных дей-
ствий в будущем и воспроизведение в памяти этого 
намерения в запланированный момент времени [11]. 

Снижение данных видов памяти опосредовано возраст-
ными морфологическими и функциональными изме-
нениями серого и белого вещества в структурах го-
ловного мозга, имеющих стратегическое значение для 
мнестической и исполнительной функций — префрон-
тальной и медиальной височной коры, гиппокампа, 
базальных ганглиев [12]. В настоящем исследовании 
релевантность и корреляция показателя слухоречевой 
памяти, выявленные на основании дискриминантного 
анализа с применением алгоритма ML, соответствуют 
среднему числовому значению, что характеризует за-
кономерные изменения в рамках физиологического 
старения. Значимость показателей нарушений испол-
нительной функции и внимания в категории пациентов 
50–65 лет в сравнении с пациентами старшей возраст-
ной категории и отсутствие непосредственной корре-
ляции с возрастом может быть объяснена рядом при-
чин. С одной стороны, данные изменения укладываются 
в понятие «парадокса проспективной памяти» — сни-
жение проспективной и эксплицитной памяти на фоне 
нормальной производительности при выполнении за-
дач в реальных условиях у пациентов старше 65 лет. 
Нейропсихологическая оценка мнестической функции 
пациентов в аспекте данного парадокса демонстриру-
ет бóльшую эффективность решений натуралистичных 
задач в повседневной деятельности наряду с выра-
женными трудностями перспективного запоминания 
у пожилых пациентов в сравнении с более молодыми 
[13]. С другой стороны, опираясь на результаты данно-
го исследования, релевантность признаков исполни-
тельной дисфункции и снижения внимания пациентов 
возрастной категории моложе 65 лет можно связать 
с аффективными нарушениями и астенией, которые 
значительно влияют на когнитивные аспекты.

Высокая значимость и корреляционные взаимоот-
ношения показателя нарушения семантической обра-
ботки информации и восприятия у пациентов в возрас-
те старше 65 лет может указывать на патологический 
компонент старения, ассоциированный с дегенераци-
ей. Развитие семантической афазии, непосредственно 
связанной с проблемами выполнения языковых задач 
высокого уровня, относящихся к семантической и лек-
сической обработке, является одним из признаков бо-
лезни Альцгеймера (БА) и других деменций нейроде-
генеративной природы [14, 15]. В случае поражения 
вторичной и третичной зрительной коры у пациентов 
с БА также отмечаются различные формы нарушений 
гнозиса — прозопагнозия, нарушение распознавания 
эмоций по выражению лица, зрительно-простран-
ственная и предметная агнозия, что в сочетании с мне-
стическим дефицитом значительно снижает качество 
жизни пациентов и может искажать результаты ней-
ропсихологических тестов. Оценка корреляционных 
взаимоотношений позволила обнаружить высокую 
положительную связь параметров физической астении 
с показателем возраста, что может стать дополнитель-
ным фактором усугубления КН в когорте пациентов 
пожилого возраста.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты настоящего исследования демонстри-
руют среднестатистические значения распространен-
ности когнитивной дисфункции. Наиболее значимыми 
коморбидными факторами риска в отношении разви-
тия КН у пациентов возрастной категории < 65 лет яв-
ляются эндокринные заболевания (сахарный диабет, 
болезни щитовидной железы), у пациентов старшей 
возрастной категории — гиперлипидемия, ожирение 
и наличие указаний на ишемический инсульт в анам-
незе. В отношении структуры КН показатели, харак-
теризующие снижение в сферах памяти, внимания 
и исполнительной функции, находились в рамках фи-
зиологического старения [16, 17]. Учитывая высокую 
релевантность нарушений восприятия и семантиче-
ской афазии у пациентов пресенильного и сенильного 
возраста, тесты, оценивающие зрительное восприятие 
и семантическую обработку информации, могут пред-
ставлять интерес в ранней диагностике когнитивного 
снижения. Дискриминантный анализ широкого спектра 
переменных, связанных с возрастными параметрами, 
позволит более эффективно прогнозировать траекто-
рии старения, не прибегая к трудоемким диагностиче-
ским методикам.
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