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Аннотация. Механизмы ретроградного или антероградного нейронального транспорта обеспечивают миграцию
вирусов SARS-CoV-2 в моторные и сенсорные терминали, что может провоцировать существенные искажения в про-
цессах распознавания информационных образов и формирования программ действий. Цель настоящего исследования —
экспериментально определить динамические режимы когнитивной системы у пациентов с COVID-19. Когнитивные
процессы отображены в пространстве параметров сенсомоторной активности при решении задач разного уровня
сложности на WEB-платформе КОГНИТОМ. Пациентам и здоровым предъявлены одинаковые наборы стимулов в
одинаковых функциональных контекстах. Ковид-специфические режимы обработки информации проявились в резком
уменьшении скорости когнитивных процессов и увеличении количества пропусков целевых событий. Полученные
данные открывают новые возможности для построения биологоправдоподобной модели когнитивной системы с учетом
особенностей нейрональной платформы при COVID-19.
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Abstract. The mechanisms of retrograde or anterograde neuronal transport ensure the migration of SARS-CoV-2 viruses to
motor and sensory terminals, which can provoke significant distortions in the processes of information pattern recognition and
the formation of action programs. The purpose of this study is to experimentally determine the dynamic modes of the cognitive
system in patients with COVID-19. Cognitive processes are displayed in the space of parameters of sensorimotor activity when
solving problems of different levels of complexity on the COGNITOM WEB platform. Patients and healthy individuals are
presented with the same sets of stimuli in the same functional contexts. Covid-specific modes of information processing were
manifested in a sharp decrease in the speed of cognitive processes and an increase in the number of missed target events.

Keywords: cognitive processes, information technology, digitalization, COVID-19.

Acknowledgements. The work was supported in part by the Russian Science Foundation grant No. 22-18-20075.

For citation: Polevaya SA, Khalak ME, Lipatov KS, Zarechnova NV, Cirkova MM, Eremin EV, Bulanov NA. Clinical aspects
of nonlinear dynamics of cognitive processes: features of sensorimotor activity in patients at the clinical phase of COVID-19.
Izvestiya VUZ. Applied Nonlinear Dynamics. 2022;30(3):322–330. DOI: 10.18500/0869-6632-2022-30-3-322-330

This is an open access article distributed under the terms of Creative Commons Attribution License (CC-BY 4.0).

Введение

Свойства информационных систем проявляются в искажениях, которые они вносят в
информационный сигнал. Цифровизация искажений при различных функциональных состояниях
открывает новые возможности для построения биологоправдоподобных моделей когнитивных
систем с учетом возрастных, клинических и индивидуальных особенностей когнитивного агента.

Пандемия COVID-19 актуализировала комплекс патологических состояний, связанных с
рисками нарушения когнитивных функций: тяжелый острый респираторный синдром (ТОРС),
хронический стресс, мультисистемный воспалительный синдром, синдром диссеминированно-
го внутрисосудистого свертывания крови [1]. У значительной части пациентов с COVID-19
наблюдается чрезвычайно низкая сатурация крови кислородом, но, что примечательно, непропор-
ционально мало симптомов церебральной, или «счастливой» гипоксии. Кислородное голодание
головного мозга может провоцировать неврологические нарушения, особенно в областях моз-
га, очень чувствительных к гипоксии. Когнитивной дисфункции способствуют ишемические
или гипоксические поражения гиппокампа, базальных ганглиев, мозжечка, нарушения функцио-
нальных связей, типичные для ТОРС. Специфические изменения когнитивных процессов могут
быть связаны со специфическими нейротропными проявлениями активности коронавирусов [2].
Свойства SARS-CoV-2 как катализатора и ускорителя агрегации белков головного мозга способ-
ствуют серьезным повреждениям структуры и функции центральной нервной системы (ЦНС),
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включая инфекции иммунных макрофагов, микроглии или астроцитов, тяжелый энцефалит, ток-
сическую энцефалопатию и тяжелые острые демиелинизирующие поражения. Данные ФМРТ
свидетельствуют, что очаги деструкции распространяются на комплекс подкорковых структур,
захватывают таламус, базальные ганглии и зоны неокортекса, включенные в лимбическую си-
стему. Нейроанатомическая схема поражений мозга хорошо согласуется с нейроархитектурой
дофаминергических путей. Неслучайно одним из проявлений действия SARS-CoV-2 является
снижение активности дофамина в нигростриатном комплексе [3]. Механизмы ретроградного
или антероградного нейронального транспорта обеспечивают миграцию вирусов в моторные
и сенсорные терминали, что может провоцировать существенные искажения сенсомоторных
реакций любого уровня сложности. Таким образом, SARS-CoV-2 поражает основные компоненты
нейрональной платформы, поддерживающей ключевые когнитивные процессы:

1) повреждение экстероцептивных и интероцептивных сенсорных каналов провоцирует нару-
шение перцептивных процессов отображения объективных сигналов в признаки субъектив-
ных информационных образов и сигналы обратной афферентации;

2) деструкция таламуса провоцирует нарушение процесса концентрации информационных
ресурсов на наиболее значимых объектах и событиях, то есть селективного внимания;

3) гипоксические поражения гиппокампа провоцируют нарушения в динамической системе
памяти и провоцируют искажения в процессах сохранения и воспроизведения информаци-
онных образов;

4) деградация дофаминейргической системы искажает оценочные функции, нарушает локо-
моторные процессы, провоцирует редукцию эмоций, в том числе витальных, таких как
«боль».
Из сообщений пациентов известен репертуар когнитивных проблем, связанных с COVID-19:

спутанное сознание, трудности с концентрацией внимания, редукция двигательной активности,
нарушение координации движений, потеря запаха и вкуса, снижение висцеральной чувствительно-
сти, резкая редукция оценочных функций и мотиваций [4]. Около 70% пациентов после выписки
из больницы имели когнитивный дефицит, который проявлялся в уменьшении скорости и точно-
сти когнитивных процессов на фоне депрессии и тревожных расстройств. Данные о скорости и
точности когнитивных процессов у пациентов на клинической опасной фазе COVID-19 крайне ма-
лочисленны. Уникальные возможности для объективизации открываются благодаря применению
дистанционных методов мониторинга на базе WEB-платформ с набором интерактивных сенсомо-
торных тестов. В нашей работе представлены результаты измерения когнитивных функций на
базе WEB-платформы КОГНИТОМ [5] и определены особенности работы с информационными
образами у пациентов в клинической фазе болезни.

1. Методы

В исследовании приняли участие 30 добровольцев: 15 пациентов с положительным результа-
том анализа на РНК SARS-CoV-2 методом ПЦР, пневмонией разной степени тяжести, сатурацией
не выше 95 и температурой не выше 37∘С в возрасте от 40 до 63 лет (группа COVID); 15 здоровых
в возрасте от 40 до 54 лет. Критерий исключения: наличие неврологических и психиатрических
заболеваний.

Для измерения когнитивных функций на WEB-платформе КОГНИТОМ (cogni-nn.ru) [5]
было сформировано 3 интерактивных контекста (тесты), включающих универсальный моторный
компонент (нажатие на клавишу) и разные когнитивные компоненты: тест простой сенсомоторной
реакции, тест на память «7 слов» и модификация теста Stroop. Когнитивные компоненты тестов
отличались сложностью правил принятия решений и, соответственно, когнитивными процес-
сами, обеспечивающими успешные реакции. Когнитивный компонент каждого теста включает
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сохранение в рабочей памяти целевых признаков и образа действия, перцепцию, селективное
внимание, принятие решения и запуск программы действий. Тест «простая сенсомоторная реак-
ция» обеспечивал минимальный уровень когнитивной нагрузки: для успеха достаточно выделить
один признак — наличие/отсутствие сенсорного события. Тест на память «7 слов» сложнее:
необходимо сохранить в памяти 7 хорошо знакомых слов (вербальных образов) и контролиро-
вать наличие/отсутствие целевого образа на экране монитора. Модифицированный тест Stroop
отличался количеством целевых признаков и сложностью операций с информационными обра-
зами: необходимо обнаружить сенсорное событие (появление на экране слова, обозначающего
цвет), определить соответствие вербального (смысл слова) и сенсорного образа (цвет букв на
изображении слова), контролировать идентичность этих образов.

В каждом из трех тестов измерялись четыре показателя скорости и точности когнитивного
процесса:

1) временной интервал между появлением изображения на экране монитора и моментом
нажатия на кнопку (CogR, миллисекунды);

2) количество пропусков целевого стимула (ERR1);
3) количество двойных нажатий (ERR2);
4) количество нажатий на нецелевой стимул (ERR3).

Таким образом, по совокупности всех измерений режим когнитивных процессов отобра-
жался в пространстве 12 параметров.

В тесте «Простая сенсомоторная активность» (ПСМА) предъявлялось последовательно
70 одинаковых стимулов (красный круг диаметром 5 см), межстимульный интервал 1000 мс,
экспозиция 100 мс. Задание: нажимать на кнопку сразу, как только на экране появится изображение
круга. Продолжительность теста не более 2 минут.

В Тесте «7 слов» (ПАМЯТЬ) предлагалось запомнить 7 слов: лицо, красный, церковь,
бархат, фиалка, кошка, время. Последовательно предъявлялось 58 слов, из которых 19 являлись
целевыми. Межстимульный интервал 2000 мс, экспозиция 500 мс. Задание: нажимать на кнопку
сразу, как только на экране появится запомненное слово. Продолжительность теста не более
3 минут.

В модифицированном тесте Stroop (Stroop_smr) стимулами являются цветные изображения
слов, обозначающих цвет: красный, зеленый, синий, желтый, черный. Цвет букв назначается
из этого же набора вариантов. Межстимульный интервал 1000 мс, экспозиция 500 мс. Задание:
нажимать на кнопку сразу, как только цвет букв соответствует смыслу слова. Всего последова-
тельно предъявляется 99 стимулов, из которых 20 являлись целевыми. Продолжительность теста
не более 2 минут. Общая продолжительность тестирования составляла не более 10 минут.

Статистический анализ проводился с использованием программы Statistica 10. Применены
U-критерий Манна–Уитни и критерий Вилкоксона для оценки различий между двумя группа-
ми, многофакторный ANOVA, критерий корреляции Спирмена и кластерный анализ k-means.
Статистическая значимость для всех анализов была установлена на уровне 𝑝 < 0.05.

2. Результаты и обсуждение

Анализ цифровых отображений когнитивных процессов позволил выявить сложный паттерн
искажений, спровоцированных инфекцией вирусом SARS-CoV-2 (табл. 1).

Для оценки влияния гипоксии на когнитивные процессы проведен анализ связи параметров
сенсомоторной активности с уровнем сатурации. Из двенадцати параметров цифрового отобра-
жения наиболее чувствительны к гипоксии два: чем ниже насыщение крови кислородом, тем
продолжительнее удержание кнопки (MR) в тесте «Простая сенсомоторная активность» (критерий
Спирмана, 𝑟 = −0.71) и продолжительность когнитивного процесса (CogR_ПАМЯТЬ) в тесте
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Таблица 1. Параметры сенсомоторной активности

Table 1. Sensorimotor activity parameters

Параметры Группа «COVID» Группа «КОНТРОЛЬ» Mann–Whitney U Test, p-value
CogR_ПСМР 393.83±40.93 225.06±27.38 0.002
Err#1_ПСМР 4.33±1.65 1.94±0.42 0.504
Err#2_ПСМР 0.58 ±0.23 2.61± .63 0.035
Err#3_ПСМР 0.42±0.15 0.61±0.12 0.315

CogR_ПАМЯТЬ 786.42±22.81 563.56±31.15 0.000
Err#1_память 2.25±0.52 0.56±0.17 0.007
Err#2_память 0.08±0.08 0.00±0.00 0.247
Err#3_память 1.08±0.23 3.28±0.50 0.002
CogR_Stroop 735.83±21.78 691.89±9.97 0.000
Err#1_Stroop 6.83±1.53 2.39±0.45 0.013
Err#2_Stroop 0.17±0.11 0.11±0.08 0.693
Err#3_Stroop 2.75±0.52 4.22±0.39 0.036

«7 слов» (критерий Спирмана, 𝑟 = −0.78). Связь сатурации с этими параметрами аппроксимиру-
ется линейными функциями, позволяющими рассчитывать риски гипоксических нарушений ЦНС
по результатам компьютерного тестирования (рис. 1).

Как в простых, так и в сложных контекстах продолжительность когнитивного компонента
сенсомоторной активности у пациентов больше, чем у здоровых (рис. 2). Не выявлено значимых
эффектов, связанных со сложностью правил принятия решения в разных тестах.

Изменения точности распознавания при ковиде оценивались по разнице количества ошибоч-
ных реакций между группами «COVID» и «КОНТРОЛЬ». При минимальном уровне сложности

Рис. 1. Влияние насыщения крови кислородом на когни-
тивные процессы

Fig. 1. Effect of blood oxygen saturation on cognitive
processes

Рис. 2. Продолжительность когнитивного компонента сен-
сомоторной активности в группах «COVID» и «КОН-
ТРОЛЬ». Звездочкой обозначены достоверные различия
при 𝑝 < 0.05

Fig. 2. The duration of the cognitive component of senso-
rimotor activity in the “COVID” and “CONTROL” groups.
An asterisk indicates significant differences at 𝑝 < 0.05
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Рис. 3. Сравнительная оценка точности когнитивных про-
цессов при заболевании COVID-19. Звездочкой обозначены
достоверные различия 𝑝 < 0.05

Fig. 3. Comparative assessment of the accuracy of cognitive
processes in COVID-19 disease. An asterisk indicates
significant differences 𝑝 < 0.05

в тесте на простую сенсомоторную активность
различия между группами проявилось толь-
ко в росте количества повторных нажатий на
один стимул (ERR2). В сложных контекстах
(Тест на память «7 слов» и модифицирован-
ный тест Stroop) разница в подобных ошиб-
ках отсутствует, но выявлены значимые эф-
фекты, связанные с фактором группа (ANOVA,
𝐹 (4, 112) = 3.9276, 𝑝 = 0.00506) (рис. 3) в ко-
личестве пропусков целевого события (ERR1)
и количестве «ложных тревог» (ERR3). В груп-
пе «COVID» достоверно больше пропусков и
достоверно меньше «ложных тревог».

Принятие правильного решения по ре-
зультату сравнения вербального и сенсорного
образов требует значительных ресурсов рабо-
чей памяти и обеспечивается обменом данны-
ми в цикле гиппокамп — базальные ганглии —
таламус. Кроме того, для успешной компара-
ции необходима активность дофаминергиче-
ской системы. Таким образом, в работу во-
влекаются элементы нейрональной платформы,
поврежденные вирусом SARS-CoV-2, что неминуемо приводит к существенным искажениям
когнитивных процессов.

Сравнительный анализ сенсомоторной активности в группах «COVID» и «КОНТРОЛЬ»
позволил выделить 4 наиболее информативных параметра: продолжительности когнитивного
компонента в каждом из тестов и количество пропусков события в тесте Stroop. На основе этих
параметров проведен кластерный анализ и определены диапазоны показателей, характеризующие
специфические искажения когнитивных процессов у пациентов в клинической фазе COVID-19
(табл. 2).

Таблица 2. Характеристика кластеров по параметрам когнитивных процессов

Table 2. Characteristics of clusters by parameters of cognitive processes

Параметры cluster 1 (КОНТРОЛЬ) cluster 2 (COVID)

CogR_ПСМР (мс) 171.78–272.22 345.06–522.34

CogR_ПАМЯТЬ (мс) 520.93–655.07 713.91–850.29

CogR_Stroop (мс) 606.24–659.66 673.82–791.98

Err#1_Stroop 1.35–2.75 5.02–11.78

Чувствительность 0.94 0.75

Специфичность 0.85 0.90

Выводы

Нарушение структуры и функций нейронных сетей при ковиде закономерно проявились
в увеличении продолжительности когнитивного компонента сенсомоторной активности как в
простых, так и сложных контекстах. Общим этапом решения задач разного уровня сложности
является процесс перцепции. Очевидно, что преобразование зрительного сигнала в субъективный
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информационный образ существенно замедляется из-за связанной с заболеванием COVID-19
деградации рецепторов, демиелинизации нервных волокон и деструкции таламуса.

В сложных функциональных контекстах принятие правильного решения по результату срав-
нения вербального и сенсорного образов в тесте Stroop или при узнавании в тесте «7 слов» требует
значительных ресурсов рабочей памяти и обеспечивается обменом данными в цикле гиппокамп —
базальные ганглии — таламус. Кроме того, для успешной компарации необходима активность
дофаминергической системы. Таким образом, в работу вовлекаются элементы нейрональной
платформы, поврежденные вирусом SARS-CoV-2, что неминуемо приводит к существенным
искажениям когнитивных процессов.

Анализ изменений в структуре ошибок указывает на повышение строгости критерия, вы-
бранного мозгом для отсева «ложных тревог». Рост пропусков целевого события и уменьшение
«ложных тревог» свидетельствуют, что информационная система при ковиде отдает предпочтение
отказу от действия. Можно предположить, что замедление процессов обработки информации и
отказ от действия являются проявлением гипобиотического режима работы мозга и связаны с
общим снижением энергообеспечения физиологических процессов при ковиде [6]. Выявляемый
дефицит варьирует в зависимости от тяжести респираторных симптомов, не имеет прямой корре-
ляции с возрастом, образованием или другими демографическими и социально-экономическими
переменными, и отмечается в том числе у тех пациентов, у кого не отмечалось других остаточных
симптомов.

Цифровые отображения когнитивных процессов, полученных с помощью комплекса интер-
активных тестов на WEB-платформе КОГНИТОМ, позволили определить специфику искажений
когнитивных процессов у пациентов на клинической фазе COVID-19. Полученные данные откры-
вают новые возможности для построения биологоправдоподобной модели когнитивной системы с
учетом особенностей нейрональной платформы при COVID-19.
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