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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

Актуальность проблемы

Заболевания сердечно-сосудистой системы являются серьезной угрозой для жизни и здоровья населения большинства стран мира. В 2001 – 2003 гг. они составляли 56% в структуре причин смерти и 46 % среди причин инвалидности жителей Российской Федерации. Сохраняется тенденция к увеличению распространенности этой патологии. Состояния артериальной гипотензии, как показано рядом авторов: Staessen et al. (1989); Grossman E. (1998); Greenberg J.A. (2003) являются предикторами смертности, ишемических инсультов – Isa K. et al. (2002), ишемической болезни сердца – Owens P. et al., (1999), переломов костей – Letonturier P. (2003), глухоты – Belatsouras D.G. et al. (2003), слепоты – Hayreh S.S. et al. (1994), Graham S.L., Drance S.M. (1999), деменции – Guo Z. et al. (1999). По данным литературы, это касается не только остро наступающей, но и длительно сохраняющейся  артериальной гипотензии при ИАГ [Ойфа А. И., 2003].

В промышленно развитых странах ИАГ (код МКБ 10 – I 95.0) регистрируется у 4 – 12 % населения. ИАГ выявляется с высокой частотой у лиц современных профессий, работа которых связана с гиподинамией, психологическим напряжением и высокими технологиями [Owens P.E., Lyons S.P., O'Brien E.T., 2000]. При данной патологии локусом повреждения становится головной мозг. В клинике ИАГ на первый план выдвигается цереброваскулярная симптоматика, развиваются явления дисциркуляторной энцефалопатии [Глауров А.Г., 1981].

До настоящего времени существует круг малоизученных и спорных вопросов касающихся показателей распространенности, патогенеза, диагностики и лечения ИАГ. Недостаточно обоснованными остаются критерии диагностики, позволяющие идентифицировать проявления ИАГ, оценивать тяжесть течения и прогноз данного заболевания. Приводимые в литературе данные носят зачастую противоречивый характер. Все это определяет проблему ИАГ как весьма актуальную и значимую с медико – социальной и экономической точки зрения.
Из указанного следует, что требуется дальнейшая разработка критериев диагностики, оценки тяжести течения и прогноза ИАГ. В соответствии с изложенным, были сформулированы цели и задачи данного исследования, результаты, которого могут ответить на некоторые из этих недостаточно изученных, выдвигаемых повседневной клинической практикой вопросов.

Цель исследования.
Предложить комплексный подход для оценки клинико-диагностических симптомов идиопатической артериальной гипотензии.
Задачи исследования:
1. Проанализировать состоятельность критериев дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии и уточнить частоту артериальной гипотензии, как возможного фактора риска развития ИАГ.

2. Оценить диагностическую значимость общесоматических и неврологических симптомов, выявляемых у пациентов с верифицированным диагнозом ИАГ, с учётом их частоты в контрольных группах здоровых лиц.

3. Уточнить показатели динамики общесоматической и неврологической симптоматики у пациентов с верифицированным диагнозом ИАГ различных возрастных групп.

4. Выявить и оценить взаимосвязь симптомов неврологического дефицита и признаков вегетативной дисфункции у больных ИАГ, как показателей тяжести течения заболевания в возрастном аспекте. 

5. Уточнить степень значимости клинических симптомов ИАГ в структуре проявлений хронической цереброваскулярной недостаточности.

Научная новизна.

Впервые при скрининговом исследовании проведена сравнительная оценка частоты артериальной гипотензии, как возможного признака патологических состояний, ИАГ в частности, при использовании:
а) общепринятых диагностических критериев дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии – 105 и 60 мм рт.ст. для САД и ДАД;

б) статистически обоснованных критериев дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии, на примере одних и тех же выборок результатов исследования АД, полученных в МСЧ различных областях РФ при ежегодных профилактических осмотрах. Кроме того, выявлено увеличение частоты артериальной гипотензии с возрастом у женщин обследованного контингента.

В контролируемом выборочном исследовании в сопоставлении с контрольной группой здоровых лиц проведена сравнительная оценка диагностической информативности общесоматических симптомов и также проявлений неврологического дефицита у больных ИАГ, в сопоставлении с контрольной группой здоровых лиц различных возрастных групп.

Изучены взаимные ковариации проявлений неврологического дефицита и признаков вегетативной дисфункции у больных ИАГ в возрастном аспекте: показано, что симптомы ИАГ представлены в виде взаимосвязанных динамических комплексов, находящихся в зависимости от длительности и степени тяжести заболевания.

Церебростенические проявления ИАГ обусловлены поражением структур ствола и продолговатого мозга, в частности ретикулярной формации, вследствии хронической ишемии и эпизодов транзиторных ишемических атак.

Практическая значимость.

1. Получены оценки частоты артериальных гипотензий, как возможного признака различных форм патологических состояний, ИАГ в частности, на основе применения традиционных диагностических критериев и критериев, определенных статистически в конкретных выборках.

2. Установлена различная информативность симптомов ИАГ, их приоритеты и иерархия в диагностике заболевания, что влияет на оценку прогноза заболевания.

3. Представлен типичный вариант развития неврологического дефицита и вегетативной дисфункции у больных ИАГ. Выделены комплексы взаимосвязанных симптомов неврологического дефицита и вегетативной дисфункции для оценки степени тяжести течения ИАГ.

Внедрение.

На основе полученных результатов диссертационной работы опубликовано учебно – методическое пособие. Методические рекомендации используются в МСЧ Федерального медико-биологического агентства при обследовании и лечении больных ИАГ. Теоретические материалы диссертационной работы, представленные в 6 публикациях, применяются в учебном процессе на кафедре нервных болезней и нейростоматологии, кафедре внутренних болезней, курсе промышленного здравоохранения Института повышения квалификации Федерального медико-биологического агентства.
Основные положения, выносимые на защиту:

1. Для применения диагностических критериев дискриминации артериальной гипотензии от нормотензии, как признака ИАГ, необходимо использование уточненных статистических характеристик конкретных выборок показателей АД.

2. Общесоматические и так же объективные данные неврологического обследования обладают различной значимостью в диагностике, что необходимо учитывать для формулирования алгоритма скрининга ИАГ.

3. Симптомы ИАГ составляют взаимосвязанные комплексы и  подвержены определенной динамике в зависимости от длительности заболевания и могут использоваться для оценки степени тяжести заболевания.

4. Комплексная оценка жалоб, симптомов неврологического дефицита, признаков сосудистой вегетативной дисфункции может быть основой для локализации основных зон поражения мозга и специфических характеристик энцефалопатии, развивающейся при ИАГ.

Апробация работы.

Диссертация выполнена в соответствии с планом научных исследований Института повышения квалификации Федерального медико-биологического агентства и апробирована на совместном заседании кафедры нервных болезней и нейростоматологии ИПК Федерального медико – биологического агентства и врачей-неврологов Клинических больниц №6 и 86 ФМБА России, 21 июня 2006 года.

Публикации.

По теме диссертационного исследования опубликовано 5 научных работ, 1 учебно-методическое пособие. Материалы диссертации представлены на 2-х научно – практических конференциях.

Структура и объём работы.

Диссертация изложена на 116 страницах печатного машинописного текста и состоит из введения, обзора литературы, описания материалов и методов исследования, глав, отражающих собственные результаты и их обсуждение, заключения, библиографического указателя, включающего 185 источников, в том числе 118 на русском и 67 на иностранных языках. Работа иллюстрирована 29 рисунками и 14 таблицами. 

СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ.
Материалы и методы исследования.
Для анализа частоты артериальных гипотензий в первой части работы проведен скрининг систолического (САД) и диастолического артериального давления (ДАД) у 1076 лиц работающего контингента в возрасте 20 – 59 лет. Формирование выборок осуществлялось во время проведения профилактических медицинских осмотров в 4-х областях, 7-ми МСЧ ФМБА России (МСЧ №15, №121, №133, №152, №165, №170). Регистрировались: САД, ДАД, ПАД. Учитывались основные эпидемиологические показатели – возрастной, половой состав.

Контингент лиц включенных в эту часть исследования составил 200 женщин с верифицированным диагнозом ИАГ, обследование которых проводилось на кафедре нервных болезней и нейростоматологии Института повышения квалификации Федерального медико – биологического агентства. Женщины с диагнозом ИАГ в возрасте 20–59 лет, были разделены на 4 группы: 1-я – 20–29 лет; 2-я – 30–39 лет; 3-я – 40–49 лет; 4-я – 50–59 лет. Контрольную группу составили 160 здоровых женщин, которые были разделены на 4 аналогичные возрастные группы. 

Жалобы больных с верифицированным диагнозом ИАГ и в контрольной группе оценивались с помощью четырехпольной таблицы частот. По данным указанной таблицы рассчитывались оценки диагностической информативности каждого симптома: чувствительность, специфичность, отношение правдоподобия для положительного результата теста и др.

Для анализа данных использовались стандартные пакеты программ Excel 2003 и пакеты программ статистического анализа данных – Statistica версии 6 и SPSS версии 13. Методы компьютерной статистической обработки предусматривали подсчёт средних величин, ошибок средних, стандартных отклонений, асимметрии, эксцесса, 5 – го перцентиля для величин САД и ДАД, статистически значимыми считались отличия при p < 0.05. Использовались стандартные методы дискриминантного (ANOVA), факторного и кластерного анализа, содержащиеся в указанных пакетах программ. Преимущественно использовались непараметрические методы статистического анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

1.1. Показатели АД как факторы риска идиопатической артериальной гипотензии (к эпидемиологии ИАГ).
По данным проведенного скрининга были определены статистические показатели САД и ДАД. В выборке в целом для САД: среднее (M) равно 122; стандартное отклонение (SD) равно 17; минимум равен 80; максимум равен 170 мм рт.ст. Для ДАД: среднее (M) равно 78; стандартное отклонение (SD) равно 11; минимум равен 50; максимум равен 110 мм рт.ст. Согласно принятым критериям дискриминации артериальных гипотензий случаи с САД и ДАД равными и менее 105 и 60 мм рт.ст. раздельно или в сочетании относили к случаям артериальной гипотензии. Полученный результат частоты артериальной гипотензии в выборке в целом составляет 249 случаев из 1076 обследованных или 23,1% всех результатов измерения АД.

Показатели частоты артериальной гипотензии, вычисленные с применением принятых критериев дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии, как указано выше, по данным конкретных МСЧ представлены на рисунке 1.
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Рисунок 1. Частоты артериальной гипотензии по принятым критериям дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии по МСЧ.

Частоты артериальной гипотензии по принятым критериям дискриминации гипотензии и нормотензии составляют от 2,1% - МСЧ № 152 до аномально высокой частоты артериальных гипотензий – 81,2% по данным определений АД в МСЧ № 15 (рис. 1). Поэтому, для анализа причин выявленных аномалий частоты артериальной гипотензии был проведен анализ распределений САД и ДАД с разделением результатов по МСЧ, полу и возрасту. Часть результатов представлена в виде гистограмм на рисунке 2 и 3.
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Рисунок 2. Гистограмма показателей САД по МСЧ и возрасту.
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Рисунок 3. Гистограмма показателей ДАД по МСЧ и возрасту.

На гистограммах САД и ДАД, разделенных по показателям: МСЧ и возраст отчетливо видно различие результатов измерения АД, полученных в МСЧ №15 в сравнении с результатами в других МСЧ (рис. 2 и 3). В продолжение анализа были определены значения средних (M), стандартных отклонений (SD – Standard Deviation), асимметрии, эксцесса, и 5 – го перцентиля для результатов, полученных в каждой конкретной МСЧ. Полученные результаты представлены на таблицах 1 и 2.

Величины САД по показателю – “среднее” составляют от 103 по данным МСЧ №15 до 129 мм рт.ст. по данным МСЧ №121. Величины ДАД по показателю – “средние” составляют от 67 по данным МСЧ №15 до 83 мм рт.ст. по данным МСЧ №121 и №165. Показатели асимметрии и эксцесса ниже 2 по абсолютной величине, исключение составляют результаты МСЧ №15, где показатели асимметрии и эксцесса достигают по абсолютной величине 3,4 и 1,7 для САД и 2,97 и 1,5 для ДАД.
Таблица 1

Статистические показатели САД исследуемой выборке по МСЧ

Систолическое АД мм рт.ст. 

	МСЧ
	Среднее (M)
	Коли-чество (N)
	Ст. 

отклоне-ние (SD)
	Асим-метрия
	Эксцесс
	5-ый 

перцен-

тиль

	№152
	127
	94
	13.92
	0.01
	0.66
	110

	№165
	128
	95
	16.63
	-0.30
	0.12
	100

	№170
	125
	153
	14.82
	0.14
	0.72
	105

	№133
	125
	157
	16.43
	0.35
	1.00
	110

	№140
	121
	200
	11.66
	1.12
	0.80
	105

	№121
	129
	196
	14.91
	-0.09
	0.47
	110

	№15
	103
	181
	13.21
	3.40
	1.72
	90

	Все
	122
	1076
	16.79
	-0.03
	0.41
	89


Таблица 2

Статистические показатели ДАД исследуемой выборки по МСЧ

Диастолическое АД мм рт.ст.

	МСЧ
	Среднее (M)
	Коли-чество (N)
	Ст. 

отклоне-

ние (SD)
	Асим-

метрия
	Эксцесс
	5-ый 

перцен-

тиль

	№152
	81
	89
	7.37
	0.98
	0.36
	70

	№165
	83
	93
	10.59
	-1.14
	0.30
	70

	№170
	80
	153
	8.71
	0.41
	0.17
	70

	№133
	81
	157
	10.53
	-0.21
	0.68
	70

	№140
	74
	200
	8.99
	-1.04
	-0.28
	60

	№121
	83
	196
	10.08
	-0.18
	0.04
	70

	№15
	67
	181
	7.78
	2.97
	1.50
	60

	Все
	78
	1069
	10.83
	-0.33
	0.25
	60


Таким образом, распределения величин САД и ДАД по результатам исследования в разных МСЧ, в соответствии с установившимися правилами анализа данных (эксцесс и асимметрия  меньше 2 по абсолютной величине) могут рассматриваться как нормальные распределения [Гланц С., 1998; Реброва О. Ю., 2006; Бююль А.Б., Цефель П., 2005]. К данным МСЧ №15 это применимо лишь условно. Проведено сравнение средних значений САД и ДАД по критерию Краскела – Уоллеса в исследуемых выборках различных МСЧ. Установлена статистическая значимость отличий средних САД и ДАД.

В соответствии с теорией современных подходов статистического анализа количественных показателей, к данным каждой МСЧ, как критерий дискриминации гипотензии  и нормотензии был применен 5-й перцентиль, составляющий:

110, 100, 105, 110, 105, 110, 90 мм рт.ст. для САД; 

70, 70, 70, 70, 60, 70, 60 мм рт.ст. для ДАД; 

для МСЧ №152, №165, №170, №133, №140, №121, №15 соответственно (табл. 1 и 2).

Частоты артериальных гипотензий по данным анализа САД и ДАД при использовании 5-ого перцентиля, как критерия дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии, представлены на круговых диаграммах (рис. 4). Показатели САД и ДАД, выходящие за нижний пределы 95% доверительного интервала, т. е. находящиеся ниже 5-ого перцентиля и соответствующие артериальной гипотензии, составляют от 15,9% в МСЧ №152 до 33,7% определений АД в МСЧ №15. Статистически значимого отличия частоты артериальной гипотензии между данными разных МСЧ не выявлено. При этом в выборке в целом у женщин, в отличие от мужчин, выявлено статистически значимое увеличение частоты артериальных гипотензий с возрастом, что показано на диаграмме (рис. 5), где 95% доверительные интервалы частот артериальных гипотензий у женщин не перекрываются.
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Рисунок 4. Показатели частоты артериальных гипотензий при использовании 5-го перцентиля, как критерия дискриминации артериальных гипотензий и нормотензии по МСЧ.
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Примечание: ДИ – 95% доверительные интервалы частоты артериальных гипотензий.

Рисунок 5. Показатели частоты артериальных гипотензий по полу – мужчины, женщины при использовании 5-го перцентиля, как критерия дискриминации артериальных гипотензий и нормотензии.

1.2. Оценка клинической симптоматики в диагностике и определении тяжести течения ИАГ.

Значимость и иерархия симптомов в диагностическом процессе устанавливалась по величине критерия - “отношение правдоподобия для положительного результата теста”, т. е. выявления конкретных симптомов, соотношения их частоты в группах с установленным диагнозом ИАГ и у здоровых лиц. Жалобы больных ИАГ по убывающей по частоте во всей когорте обследованных располагаются в следующем порядке (табл. 3): головокружения системные и несистемные (71 %), эмоциональная неустойчивость (71 %), головная боль (66 %), расстройства памяти (62 %), кардиалгии (56 %), нарушения сна (44 %). Для каждого симптома рассчитывался критерий «отношение правдоподобия для положительного результата теста». Полученные результаты располагаются по убывающей величине критерия в следующем порядке: головокружения, эмоциональная неустойчивость, кардиалгии, расстройства памяти, головные боли, нарушения сна (табл. 3).  Первыми в этом списке стоят головокружения (системные и несистемные), которые в большей мере характеризуют ИАГ, чем другие жалобы. Отдельные симптомы ИАГ, тяготеющие церебральному уровню, отражают различные элементы патогенеза заболевания. Это существенно, в частности в топической диагностике развивающихся осложнений. Головные боли, как облигатные жалобы при ИАГ, проанализированы по частоте, продолжительности, локализации и их субъективным характеристикам. С наибольшей частотой наблюдались головные боли со следующими характеристиками: частота возникновения – 2-3 раза в неделю (24%); продолжительность – 2-6 ч (23 %); локализация – диффузная или в затылке (20 %); характер боли – давящая (20 %).
Таблица 3

Показатели диагностической значимости общесоматических жалоб больных ИАГ

	Жалобы

Группы 

обследо-ванных

Диагностические показатели для симптомов суммарно, возраст 20-59 лет 

(ИАГ, N=200; контроль, N=160) 

Частота 

в %

Чувстви-

тельность

(в %)

Специфич-

ность

 (в %)

Отношение

правдопо-добия

Головные 

Боли

ИАГ 

66

66

83

3,8

Контроль

19

Головокру-жения

ИАГ 

71

71

88

5,9

Контроль 

12

Карди-

Алгии

ИАГ 

56

56

87

4,3

Контроль 

4

Расстройства 

памяти

ИАГ 

62

62

84

3,9

Контроль

16

Нарушения сна

ИАГ 

44

44

87

3,3

Контроль 

14

Эмоциональ-ная неустой-чивость

ИАГ 

71

71

88

5,7

Контроль 

14




1.3.Симптомы, выявляемые при неврологическом обследовании,  как критерии диагностики ИАГ.

Результаты стандартного неврологического обследования больных ИАГ и лиц контрольной группы представлены на таблице 4. Симптомы объединены в традиционные группы.
Таблица 4

Симптомы, выявляемые при стандартном неврологическом обследовании у больных ИАГ и в контрольной группе, показатели их диагностической значимости
	Симптомы
	Частота симптомов,

     (случаев) 

	Диагностические показатели для симптомов 

	
	
	

	
	
	Чувст-

витель-ность 

(в %)
	Специ-фич-ность (в %)
	Отноше-

ние

правдо-

подобия

	
	ИАГ

(N=200)
	Кон-

троль

(N=160)
	
	
	

	Глазодвигательные расстройства:

	нистагм
	51
	8
	26
	95
	5

	асимметрия глазных щелей
	50
	13
	25
	92
	3

	вялые фотореакции
	36
	2
	18
	99
	14

	V пара черепных нервов:

	болезненность точек 1 и 2 ветви
	32
	5
	16
	97
	5

	гипестезия лица
	35
	5
	18
	97
	6

	гипестезия по зонам Зельдера
	18
	2
	9
	99
	7

	VII пара черепных нервов:

	асимметрия носогубных складок
	62
	11
	31
	93
	5

	Бульбарная группа черепных нервов:

	тремор языка
	22
	2
	11
	99
	9

	девиация языка
	44
	8
	22
	95
	4

	гипестезия языка
	44
	6
	22
	96
	6

	снижение фонации мягкого неба
	32
	4
	16
	98
	6

	Вестибуломозжечковые и экстрапирамидные расстройства:

	мышечная гипотония
	55
	19
	28
	88
	2

	неустойчивость в усложненной позе Ромберга
	79
	14
	40
	91
	5

	интенция в координаторных пробах
	44
	7
	22
	96
	5

	симптомы орального автоматизма
	38
	4
	19
	98
	8

	адиадохокинез
	16
	2
	8
	9
	8

	пластичность тонуса 
	19
	2
	10
	99
	8

	Рефлекторная сфера:

	оживление рефлексов
	61
	20
	31
	88
	2

	анизорефлексия
	60
	7
	30
	96
	7

	появление патологических знаков
	25
	2
	13
	99
	10

	Расстройства чувствительности:

	глубокой
	26
	1
	13
	99
	21

	полиневритический тип
	31
	7
	16
	96
	4


С наибольшей частотой (чувствительностью в %), у больных ИАГ зарегистрированы следующие симптомы: неустойчивость в усложненной позе Ромберга (40 %), асимметрия носогубных складок (31 %), оживление рефлексов (31 %), анизорефлексия (30 %), другие симптомы зарегистрированы у 28 и менее процентов пациентов. По значимости в диагностике ИАГ они располагаются по убывающей в другом порядке: расстройства глубокой чувствительности; вялые фотореакции; появление патологических знаков; тремор языка, пластичность тонуса; адиадохокинез; симптомы орального автоматизма; анизорефлексия.

Для выделения признаков, характеризующих динамику, тяжесть, проградиентность течения ИАГ, проведен дисперсионный анализ (ANOVA) частоты общесоматических жалоб, неврологической симптоматики и характеристик головных болей у пациентов различных возрастных групп. В частности выявлено, что с возрастом по критерию F (Фишера) статистически значимо (p<0,05) меняется частота 3 из 6 общесоматических жалоб, 7 из 21 неврологических симптомов и 6 из 19 характеристик головных болей.
Изменения частоты основных общесоматических жалоб и симптомов вегетативной дисфункции у больных ИАГ в возрастных группах с 95 % доверительными интервалами представлены на рисунке 6 и 7 соответствено. 
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Рис 1

Динамика общеклинических жалоб при 

ИАГ в возрастных группах пациенток.
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Рисунок 6 Динамика частоты общесоматических жалоб больных ИАГ.
[image: image7.png]Yacrota %

120%

100%

80%

60%

40%

20%

0%

-20%

-0~ MeHepanieos aHHbii INEpVAPDS

o~ AMCTANEHBI MNEpTARO3

T % AcTemseck cunnow
e Tpy aHOCTH 33CHNEHUA

MeTersasnuUoCTs T

+=H

CPeaHME, - + 95% A0B EPUTENBHLI! WHTEPBan

20-29  30-39  40-49  50-59
Boapacr, roasi

JIMHAMMKA BETETATUEHO CHMMTOMATUKN B PASHBIX BOSACTHBIX
Tpynnax naumeHToB npu AT





Рисунок 7 Динамика частоты симптомов вегетативной дисфункции при ИАГ.
В группе неврологической симптоматики статистически значимо нарастает частота следующих симптомов: вялые фотореакции, орального автоматизма, неустойчивости в усложненной позе Ромберга, нистагма, девиации языка и гипестезии по зонам Зельдера (рис. 8 и 9).
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Рисунок 8. Динамика симптоматики, выявляемой при неврологическом обследовании в возрастных группах пациентов при ИАГ (часть 1).
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Рисунок 9. Динамика симптоматики, выявляемой при неврологическом обследовании в возрастных группах пациентов при ИАГ (часть 2).
С увеличением длительности заболевания, происходит 2, 3 – кратное увеличение частоты симптомов: неустойчивости в усложненной позе Ромберга, гипестезии по зонам Зельдера, нистагма, орального автоматизма, снижения фонации мягкого нёба, девиации языка (рис. 8 и 9). Указанные изменения должны быть отнесены к осложнениям ИАГ. Их появление на ранних стадиях заболевания должны рассматриваться как показатель проградиентности ИАГ. Они могут быть проявлением деструкции не только проводниковой части, но и клеточных структур мозга, в частности надсегментарых структур ВНС. 
1.4. Показатели состояния вегетативной нервной системы, их соотношение с признаками неврологического дефицита.

Показатели соотношения возраста, частоты симптомов вегетативной дисфункции и неврологических симптомов по коэффициенту ковариации Спирмена (rho) представлены на таблице 5.

Таблица 5.
Показатели ковариации (rho Спирмена) возраста, симптомов вегетативной дисфункции и неврологических симптомов при ИАГ

	1
	2

	3

	4

	5

	6

	7

	8


	2

	Симптомы

	Возраст

	Метеоза-висимость

	Генерали-зованный гипергидроз

	Дисталь-ный гипер-гидроз

	Трудности засыпания

	Астени-

ческий 

синдром


	3

	Возраст

	1.00

	,349(**)

	,145(*)

	-,190(**)

	-,226(**)

	-,232(**)


	4

	Симптомы орального автоматизма

	,285(**)

	,398(**)
	,533(**)

	,172(*)

	0,120

	,308(**)


	5

	Адиадохо-кинез

	,236(**)

	,318(**)

	,479(**)

	0,136

	0,126

	,206(**)


	6

	Неустойчи-вость в усложненной позе Ромберга

	,215(**)

	,710(**)

	,520(**)

	,465(**)

	,397(**)

	,509(**)


	7

	Девиация языка

	,201(**)

	,465(**)

	,838(**)

	,469(**)

	,406(**)

	,318(**)


	8

	Полиневрити-ческий тип нарушений чувствитель-ности

	,179(*)

	,392(**)

	,663(**)

	,408(**)

	,284(**)

	,272(**)


	9

	Гипестезия 

по зонам Зельдера

	,172(*)

	,273(**)

	,584(**)

	,498(**)

	,323(**)
	,194(**)


	10

	Появление патологиче-

ских знаков

	,156(*)

	,340(**)

	,520(**)
	,302(**)

	,191(**)

	,235(**)


	11

	Вялые фотореакции

	,140(*)

	,433(**)
	,745(**)

	,612(**)

	,481(**)

	,293(**)



	


В анализируемой выборке по коэффициенту Спирмена (rho), из группы вегетативной симптоматики с возрастом статистически значимо коррелируют 5 из 13 симптомов вопросника РЦВП: метеозависимость, генерализованный гипергидроз, дистальный гипергидроз, трудности засыпания, астенический синдром (строка 3 – табл. 5). При этом коэффициенты для 1-го и 2-го симптомов имеют положительный, а для последних 3-х симптомов отрицательный знак. 
Из группы неврологических симптомов 8 – из 21 симптома стандартного неврологического обследования с возрастом статистически значимо коррелируют положительно (столбец 3 – табл. 5). Кроме того, на таблице 5 представлены величины ковариации (rho) симптомов вегетативной дисфункции (столбцы 4-8) и неврологических симптомов (строки 4-11 – табл. 5). В столбцах 4 – 8 три наибольших коэффициента (rho), отражающие ковариацию симптомов вегетативной дисфункции с неврологическими симптомами выделены шрифтом.

В изучаемой выборке 2 из 5-ти симптомов вегетативной дисфункции – метеозависимость и генерализованный гипергидроз, связаны с возрастом положительными коэффициентами ковариации. Оба указанных симптома вегетативной дисфункции коррелируют с конкретной неврологической симптоматикой: девиацией языка – проявлением бульбарных нарушений (строка 7 столбцов 4 и 5 – табл. 5) и вялыми фотореакциями– в большей степени относящейся к нарушениям состояния стволовых структур мозга (строка 11 столбцов 4 и 5 – табл. 5). Кроме того, метеозависимость первым по величине коэффициентом (rho) коррелирует с неустойчивостью в усложненной позе Ромберга, относящейся к вестибуломозжечковым расстройствам. В отличие от этого, генерализованный гипергидроз третьим по величине коэффициентом ковариации связан с полиневритическим типом нарушений чувствительности (строка 8 столбца 5 – табл. 5), отражающим нарушение состояния белого вещества мозга. Выявленные особенности взаимосвязи симптомов, позволяют утверждать, что при ИАГ может наблюдаться преимущественное поражение отдельных структур мозга, в данном случае стволовой и вестибуломозжечковых зон. 

Для дополнительной характеристики взаимосвязи симптомов сосудистой вегетативной дисфункции и неврологической симптоматики проведен факторный анализ указанного комплекса симптомов.
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Рисунок 9. Проекция вегетативных и неврологических симптомов на область факторов.
На рисунке 9 в проекции факторов 2 и 3 наблюдаются совокупности, объединяющие симптомы вегетативной дисфункции и неврологическую симптоматику. 

Высокий удельный вес в частоте неврологической симптоматики вялости фотореакций и стабильно высокие коэффициенты сопряженности этого симптома с симптомами вегетативной дисфункции свидетельствуют о поражении стволовых структур мозга, в частности, высших центров вегетативной регуляции, находящихся в зоне смежного кровоснабжения основной и задней мозговой артерий. Симптомы поражения этой области выявляют повреждения лимбико – ретикулярного комплекса, порождающие угасание эмоциональной экстравертности, нарастание аспонтанности больных ИАГ. Это объясняет известную и удивляющую многих исследователей особенность больных ИАГ – они  мало беспокоят окружающих, что создает картину мнимого благополучия. Между тем оценка типичной клиники ИАГ по шкале Хачинского часто превышает сумму баллов равную 7– ми и дает основание диагностировать сосудистую деменцию, неуклонно развивающуюся у больных ИАГ.

ВЫВОДЫ
1. Использование в качестве критерия дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии 5-го перцентиля выявляет распространенность артериальной гипотензии в 16-34% случаев, и увеличивает частоту проявлений болезни с возрастом, преимущественно у женщин.

2. Статистический анализ частоты общесоматических и неврологических проявлений по величине критерия «отношения правдоподобия для положительного результата теста» выявляет определенный рейтинг симптомов в диагностике ИАГ, что позволяет использовать скрининг, учитывая их степень значимости в диагностическом процессе.

3. При ИАГ с возрастом статистически значимо меняется частота выявления симптомов: 3-х из 6 –и из группы общесоматических; 7-ми из 21- го неврологических симптомов; 6-и из 19 характеристик цефалгии, что обосновывает критерий оценки проградиентности и тяжести течения процесса.

4. Динамика симптомов вегетативной дисфункции и неврологического дефицита состоит в статистически значимом снижении частоты астенического синдрома и дистального гипергидроза; нарастании частоты метеозависимости и генерализованного гипергидроза с возрастом (р<0,01). 

5. Факторный анализ и показатели взаимосвязи (по коэффициенту ковариации Спирмена) возраста, вегетативной дисфункции и признаков неврологического дефицита выявляют комплексы взаимосвязанных симптомов, которые могут быть ориентирами для определения локуса повреждений, соотносимого с определенными зонами кровоснабжения мозга. 

6. Указанные зоны структурных повреждений по современным представлениям являются результатом процесса эксайтотоксичности, запускаемого, как хронической ишемией мозга, так и транзиторными ишемическими атаками, характерными для ИАГ.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ.

1. Для оценки частоты артериальной гипотензии (как признака ИАГ в частности) в конкретных выборках измерения АД предлагаем использовать уточненные критерии дискриминации артериальной гипотензии и нормотензии в зависимости от статистических характеристик полученных значений АД. К артериальной гипотензии необходимо относить случаи, где значения САД и ДАД лежат ниже 5-го перцентиля их распределений.

2. В процессе диагностики ИАГ необходимо отдавать предпочтение симптомам, которые обладают преимущественными характеристиками как диагностические критерии - из общесоматических симптомов необходимо отдавать предпочтение: головокружениям, эмоциональной неустойчивости, кардиалгиям; из симптомов, выявляемых при неврологическом обследовании: расстройствам глубокой чувствительности, вялым фотореакциям, появлению патологических знаков, тремору языка, пластичности тонуса, адиадохокинезу, симптомам орального автоматизма, анизорефлексии.
3. Для оценки тяжести, проградиентности течения ИАГ рекомендуем акцентировать внимание на симптомах, которые выходят на первый план клинической картины заболевания в позднем возрасте. Их появление на ранних этапах развития заболевания следует трактовать как проявление тяжести течения болезни: расстройства глубокой чувствительности, симптомы орального автоматизма, адиадохокинез, снижение фонации мягкого нёба, неустойчивость в усложненной позе Ромберга, нистагм, девиация языка, гипестезия по зонам Зельдера. 

4. Копмлекс взаимосвязанных симптомов: вялые фотореакции, гипестезии по зонам Зельдера, генерализованный гипергидроз, полиневритический тип расстройств чувствительности, девиация языка, преимущественно, отражают неврастенические и сегментарные расстройства; вестибуломозжечковые нарушения – более глубокое поражение ствола и продолговатого мозга.
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СПИСОК УСЛОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ.

АД - артериальное давление

ВНС - вегетативная нервная система

ДАД - диастолическое артериальное давление

ИАГ - идиопатическая артериальная гипотензия

САД - систолическое артериальное давление

СМАД - суточное мониторирование артериального давления
мм рт.ст.– миллиметры ртутного столба.
