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РЕЗЮМЕ. Как известно, практически все заболевания взрослого населения уходят кор-
нями в детство, и метаболический синдром — далеко не исключение. Однако, если у 
взрослых это давно изучаемая и чётко определенная проблема, которой посвящены ты-
сячи исследований, то с педиатрической практикой всё гораздо сложнее. В данной статье 
обсуждаются патогенетические и клинические особенности формирования компонентов 
метаболического синдрома на этапе фетального программирования в детском и подрост-
ковом возрасте. Рассматриваются также клинические подходы к ведению данной группы 
пациентов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: метаболический синдром у детей; фетальное программирование; 
ожирение; дети; подростки.
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SUMMARY. As you know, almost all diseases of the adult population are rooted in childhood, 
and the metabolic syndrome is no exception. However, if in adults this is a long-studied and well-
defined problem, which is devoted to thousands of studies, then with pediatric practice, every-
thing is much more complicated. This article discusses the pathogenetic and clinical features of 
the formation of the components of the metabolic syndrome at the stage of fetal programming, in 
childhood and adolescence. Clinical approaches to the management of this group of patients are 
also considered.
KEY WORDS: metabolic syndrome in children, fetal programming, obesity, children, 
adolescents.
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ВВЕДЕНИЕ

Проблема метаболического синдрома за-
трагивает все возрастные группы. В педиа-
трической практике эта проблема имеет свою 
специфику. Ожирение всегда было только уде-
лом эндокринологов, которые лечили ожире-
ние, не углубляясь в проблему и не выводя её 
за рамки эндокринологии. Остальные специа-
листы, будь то гастроэнтерологи, нутрицио-
логи, кардиологи, констатируя факт ожире-
ния, ещё менее, чем эндокринологи, стреми-
лись выявить дальнейшие риски. В результате 
метаболический синдром в педиатрии, ока-
завшись на междисциплинарной грани, поте-
рял право на глубокое изучение проблемы на 
многие годы и на это есть определённые при-
чины. Если у взрослых имеются строго опре-
делённые критерии постановки диагноза, то 
у детей их нет. Есть модифицированные кри-
терии для взрослых, но не всегда и не все они 
подлежат адаптации к детям. Дело в том, что 
по мере роста и полового развития меняют-
ся показатели артериального давления, уров-
ня липидов, чувствительности к инсулину и 
распределения размеров тела и, кроме этого, 
отсутствуют жалобы со стороны сердечно-со-
судистой системы [49, 67]. Есть мнение, что 
метаболический синдром возможно выносить 
в диагноз только детям старше 10–12 лет и 
ещё с большой вероятностью — подросткам 
16 лет и старше, у которых хотя бы могут 
быть использованы критерии, применяемые 
во взрослой практике. Данные по возрастной 
группе от 12 до 19 лет, полученные в США в 
ходе Национального диагностического иссле-
дования, посвященного здоровью и питанию 
(NHANES III, National Health and Nutrition 
Examination Survey) и использовавшего моди-
фицированные критерии ATP III для подрост-
ков, показали, что этим синдромом страдают 
примерно 10 % [23]. Однако всяческие адап-
тации к использованию «взрослых критери-
ев» диагностики метаболического синдрома 
у детей приводят к неточной диагностике, и, 
следовательно, к невозможности определить 
истинную частоту заболевания, которая, по 
данным авторов, колеблется от 0,9 до 11,4 % 
[25, 26, 36].

Существуют показатели, которые можно 
использовать у всех детей, — это объём та-
лии, выраженный в перцентилях. Чрезмерное 
развитие висцеральной жировой ткани — не-
зависимый предвестник нечувствительности 
к инсулину, изменения уровня липидов и по-
вышения артериального давления [6]. Дети с 

объёмом талии свыше 90 перцентилей более 
подвержены многочисленным факторам ри-
ска развития метаболического синдрома, не-
жели те, перцентили объёма талии которых 
ниже [1, 44].

ФЕТАЛЬНОЕ ПРОГРАММИРОВАНИЕ. ВНУТРИУТРОБНЫЙ 
СТРЕСС

Описание и изучение факторов риска 
обычно происходит у пациентов с уже развер-
нутым метаболическим синдромом. Однако 
существуют некоторые предикторы, которые 
уходят корнями в глубокое детство, точнее, 
в период зачатия и раннего развития эмбрио-
на. И тут, как оказалось, выявляются факто-
ры риска метаболического синдрома, зави-
сящие от степени внутриутробного стресса. 
В широко известных работах D.J. Barker и 
C. Osmond [9] была выведена концепция фе-
тального программирования и раннего раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний у 
взрослых как результат внутриутробного 
стресса, проявившегося низкой массой тела 
при рождении. Тем не менее в реализации 
заболевания роль играют не только внутри-
утробный период жизни, но и компенсирую-
щий его внеутробный период, который сни-
жает риски заболеваний при оптимальных 
условиях развития [3, 10]. Неотъемлемой ча-
стью концепции перепрограммирования яв-
ляется наличие некоторых периодов времени 
(«окон») повышенной чувствительности, во 
время которых организм наиболее чувстви-
телен к воздействию факторов окружающей 
среды. В соответствии с гипотезой Баркера 
ключевым этапом пластического развития яв-
ляется внутриутробный, однако существуют 
дополнительные периоды, включая период до 
зачатия и ранний постнатальный период [61].

Критические периоды повышенной чув-
ствительности для стресса, которые сказы-
ваются на проявлении метаболического син-
дрома:

• до зачатия;
• предимплантационный период — деме-

тилирование генома;
• на ранних сроках беременности — риск 

заболеваний коронарных артерий у 
взрослых;

• на средних сроках беременности — боль-
шая частота заболеваний почек;

• на поздних сроках беременности — сни-
жение веса при рождении и нарушение 
промежуточного метаболизма;

• после рождения.
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По данным T. Roseboom и соавт. (2006) нару-
шение толерантности к глюкозе является общим 
следствием внутриутробного стресса незави-
симо от времени начала [57]. Стресс на ранних 
сроках гестации приводит к высокому риску 
развития атерогенного липидного профиля, 
ожирению у женщин и ишемической болезни 
сердца. Стресс во II триместре беременности, 
когда происходит резкое увеличение количества 
нефронов, связан с троекратным увеличением 
риска микроальбуминурии. Стресс во II триме-
стре беременности, когда происходит отложение 
жира, приводит к снижению веса при рождении.

Оппоненты теории Баркера утверждают, что 
ранний постнатальный период не менее важен, 
чем внутриутробный. Кроме того, существу-
ют гипотезы, в которых длительному периоду 
внеутробной жизни отводится главная роль, а 
внутриутробный стресс является лишь пред-
расположением для стрессов и заболеваний в 
течение дальнейшей жизни (таких как ожире-
ние или питание с повышенным количеством 
жиров) [2, 17]. Реакция развивающихся тканей 
эмбриона, плода и новорождённого достаточно 
разнообразна и пластична. Во время периода 
внутриутробного развития эмбрион и плод раз-
виваются из единичных клеток до триллионов, 
которые делятся на 250 подтипов. Таким обра-
зом, любое проявление стрессорного воздей-
ствия в этот период может отразиться на даль-
нейшей жизни организма и его потомства, что 
легче моделируется на нескольких поколениях 
животных [65]. Так, самки крыс, которых огра-
ничивали в еде в перинатальном периоде, даже 
при условии хорошего питания во время бе-
ременности, давали потомство со сниженным 
количеством β-клеток в поджелудочной желе-
зе [12]. Подобный фенотип также проявляется 
во втором поколении потомства самок крыс, 
больных сахарным диабетом [29]. Для изуче-
ния внутриутробного стресса были применены 
различные экспериментальные модели, пока-
завшие его механизмы и влияние на развитие 
метаболического синдрома [11, 31, 42, 47].

К наиболее изученным причинам внутри-
утробного стресса можно отнести:

а) пищевой стресс с изменением количества 
макронутриентов (снижение калоража до 
50–70 % от контроля, низкобелковые или 
высокожировые диеты) либо микронутри-
ентов (железо, цинк, натрий, кальций);

б) хирургический стресс (уменьшение функ-
ционирующей площади плаценты);

в) фармакологическое воздействие (декса-
метазон или streptozotocin, провоцирую-
щий диабет);

г) воздействие психологического стресса и 
токсинов во время беременности (куре-
ние, инфекция).

Следствием внутриутробного стресса яв-
ляется перепрограммирование на клеточном, 
тканевом и системном уровнях с накоплени-
ем липидов и повышением реактивности сер-
дечно-сосудистой системы, которые являются 
ключевыми составляющими метаболического 
синдрома [30].

Достаточно сложно определить временные 
рамки внутриутробного стресса не на моделях, 
а в клинической практике. Одним из примеров 
являются дети, родившиеся с помощью экстра-
корпорального оплодотворения (ЭКО), а таких 
детей родилось более 3 миллионов. Стресс, 
наблюдаемый в период до имплантации, свя-
зан с ранними изменениями в метаболическом 
профиле. Эпидемиологические данные огра-
ничены небольшим периодом времени при-
менения технологии ЭКО, которая впервые 
была применена в 1978 году. Имеются убеди-
тельные доказательства, что дети, рождённые 
путем ЭКО, имеют несколько отличные пути 
метаболического профиля уже при рождении. 
Среди детей, рожденных в срок с искусствен-
ным зачатием, риск рождения с низкой массой 
тела повышен в 2,6 раз по сравнению с детьми, 
зачатыми естественным путём [60]. При об-
следовании 233 детей в возрасте 8–18 лет, рож-
дённых путем ЭКО, и сравнении их с группой 
детей, идентичной по полу и возрасту, зачатых 
естественным путём, выявлено, что у детей 
ЭКО наблюдалось значительное превышение 
периферической массы тела, так же как и тен-
денция к превышению общего количества жи-
ровой ткани [15]. Окружность талии в обеих 
группах практически не отличалась. Костный 
возраст (определяемый по рентгенограммам 
запястья левой руки) у девочек пубертатного 
возраста, рождённых при помощи ЭКО, досто-
верно превышал костный возраст в контроль-
ной группе [16]. Значительный интерес также 
представляют данные по измерению уровня 
систолического и диастолического артериаль-
ного давления и уровня глюкозы, взятой нато-
щак, у детей пубертатного возраста, зачатых 
искусственно и естественным путём. В первой 
группе показатели артериального давления, 
так же как и уровни глюкозы, были выше зна-
чений во второй группе [16].

Проявления внутриутробного стресса раз-
личаются по времени их появления. Например, 
у крыс и овец недостаток питания матери во 
время периода зачатия и имплантации при-
водит к гипертензии и кардиоваскулярной 
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дисфункции у потомства [21]. Изучение по-
следствий голода в Дании, который длился 
с декабря 1944 по апрель 1945 года, когда 
люди получали 400–800 ккал в сутки, обрати-
ло внимание исследователей на стресс плода. 
Внутриутробное голодание на ранних сроках 
гестации приводило к повышению атероген-
ности липидного профиля и повышенному 
риску ишемических заболеваний сердца во 
взрослом возрасте, а также снижению когни-
тивных функций [56, 57]. Недостаток питания 
в середине гестации повышал частоту микро-
альбуминурии и обструкции дыхательных 
путей. Нарушение толерантности к глюкозе 
было выявлено у всех, перенесших голод вну-
триутробно, но особенно на поздних сроках 
гестации [54]. Необходимо сказать о послед-
ствиях стресса плодов женского пола: в слу-
чае низкого веса при рождении и превыше-
нии веса в возрасте 1 года наблюдался очень 
высокий риск смертности от сердечно-сосу-
дистых заболеваний, чего не наблюдалось у 
мужчин [50].

РОЛЬ АДИПОЦИТОКИНОВ. ФАКТОРЫ РИСКА РАЗВИТИЯ 
МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА У ДЕТЕЙ

В течение многих лет белая жировая ткань 
считалась местом простого скопления жира, 
однако сейчас нет сомнений в том, что она 
является важным эндокринным органом, се-
кретирующим сотни биологически активных 
веществ, объединённых общим названием 
адипоцитокины. Они включают в себя клас-
сические гормоны (лептин), факторы роста, 
провоспалительные медиаторы, ферменты 
и метаболиты (жирные кислоты), активно 
воздействующие на органы и ткани организ-
ма, принимая участие в росте, репродукции, 
костном метаболизме, иммунном ответе, кан-
церогенезе и других процессах [41], о чём 
подробно говорится в главах, посвящённых 
патогенезу. Изменение нормального содержа-
ния адипоцитокинов выявлено при ожирении, 
неалкогольной жировой болезни печени и ме-
таболическом синдроме у детей и подростков 
[4, 22, 37].

Лептин, являясь основным гормоном, вы-
ступает в роли сигнала к насыщению через 
гипоталамус и предохраняет организм от пе-
реедания, координируя регуляцию пищевого 
поведения, процессов метаболизма, участие 
вегетативной нервной системы, тем самым 
контролирует жировые запасы и баланс энер-
гии в организме. Более того, в недавно про-
ведённых исследованиях показано перифери-

ческое действие лептина и его связь с инсу-
лином. Повышение уровня лептина описано у 
детей с ожирением, но, в отличие от здоровых 
детей, оно не приводит к насыщению и пре-
кращению приёма пищи. Это состояние отно-
сительной периферической резистентности к 
лептину (в основном в скелетных мышцах) 
тесно связано с инсулиновой резистентно-
стью и развитием метаболического синдрома 
и неалкогольного жирового заболевания пече-
ни у детей [4, 8, 37, 41]. У матерей с высоким 
уровнем лептина рождаются дети с избытком 
жировой ткани [3 5].

Однако гораздо более информативным 
предиктором развития метаболического 
синдрома у детей и подростков является 
адипонек тин, также относящийся к адипо-
цитокинам [38]. В противоположность дру-
гим адипоцитокинам он выступает в роли 
антиатерогенного, антидиабетогенного, про-
тивовоспалительного и антипролифератив-
ного фактора и, таким образом, работает для 
пред отвращения развития диабета 2-го типа 
и кардиоваскулярной патологии у ребёнка и 
в дальнейшем — у взрослого [39]. Адипо-
нектин, обладая противовоспалительным и 
антиоксидантным действием, усиливает чув-
ствительность тканей к инсулину. Низкий 
уровень адипонектина в плазме у детей и 
подростков тесно связан с дальнейшим раз-
витием ожирения, инсулинорезистентности, 
диабетом 2-го типа, повышенным артериаль-
ным давлением и повышенным риском зло-
качественных опухолей [4, 8, 41].

КЛИНИЧЕСКИЙ ПОДХОД К ДЕТЯМ С ОЖИРЕНИЕМ. 
ДИАГНОСТИКА МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА У ДЕТЕЙ

В детском возрасте, в отличие от взрос-
лого, более значима роль органического по-
ражения мозга в развитии ожирения. Таких 
детей немного даже в специализированных 
клиниках, но они должны быть выявлены и 
находиться под особым наблюдением. Пер-
вичная диагностика любой формы ожирения 
ложится на участкового педиатра, однако на-
блюдаются такие дети у эндокринолога. Сим-
птомами тревоги должны быть [7]:

• очень быстрый набор веса в любом воз-
расте или существенная прибавка в весе 
в грудном и раннем возрасте (особенно 
у детей с множественными стигмами 
дизэмбриогенеза);

• кровоточивость;
• лечение экзогенными кортикостероидами;
• головные боли;
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• нарушение зрения или другие симптомы 
повышения внутричерепного давления;

• синдром Кушинга;
• гипотиреоз.
В анамнезе обязательно выяснение нали-

чия диабета у матери во время беременности, 
гипертензии или внутриутробной задержки 
развития плода.

У детей, рождённых с малым весом, в 
дальнейшем интраабдоминальные отложения 
жира значительно превышают таковые у де-
тей, рождённых с нормальной массой тела, 
причём риск ожирения возрастает к подрост-
ковому возрасту [19, 33, 34]. Более того, у де-
тей, рождённых с малой окружностью головы 
(менее 10 центиля), указывающей на значи-
тельное отставание внутриутробного разви-
тия, имеется очень высокий риск развития 
инсулинорезистентности, а также сахарного 
диабета 2-го типа во взрослом возрасте [19].

Чрезвычайно важна прицельная оценка ан-
тропометрических данных ребёнка в течение 
жизни, используя соответствующие графики и 
таблицы, с фокусировкой внимания на набор 
веса и роста (догоняющий рост) детей, родив-
шихся с задержкой. Резко ускоренный набор 
веса в первый год жизни, особенно в первые 
месяцы жизни, может быть угрозой развития 
метаболического синдрома в дальнейшем [32]. 

У детей с ожирением также необходимо 
выяснение общего калоража пищи, но ещё 
большего внимания требуют некоторые состав-
ляющие пищи, оказывающие влияние на про-
грессирование ожирения и развитие метаболи-
ческого синдрома. Например, снижение коли-

чества, а еще лучше полный отказ от сладких 
напитков, в которых доминирует фруктоза, яв-
ляется первым шагом на пути к здоровой диете 
и профилактике жировых отложений в печени 
[13, 58]. Недавно проведённые исследования 
J.M. Schwarz и соавт. (2017) наглядно показа-
ли, что краткосрочная замена фруктозы (путём 
элиминации простого сахара в форме сахаро-
зы) на крахмал без изменения общего калоража 
вызвала быстрое снижение внутрипечёночного 
жира, приведя в норму уровни глюкозы и ли-
пидов [59]. Таким образом, особое внимание 
должно быть обращено на питание ребёнка, 
так как изменение некоторых компонентов дие-
ты может привести к улучшению метаболизма 
даже без большого снижения в весе.

Кроме питания очень важна физическая ак-
тивность, которой дети с ожирением всячески 
пытаются избежать. Например, сидение за ком-
пьютером и телевизором более двух часов в день 
связано с риском ожирения. Наоборот, любая 
форма физической активности, даже не интен-
сивной, сильно влияет на состав тела и чувстви-
тельность к инсулину. Так же, как и коррекция 
диеты, физическая активность не обязательно 
способствует потере веса, но всегда улучшает 
показатели метаболизма и тем самым препят-
ствует развитию метаболического синдрома [53].

Различные работы представляют разные 
критерии диагностики метаболического син-
дрома у детей и подростков. Так, по критериям 
Американской ассоциации заболеваний сердца 
(AHA) для диагностики требуется 3 из 5 кри-
териев, диагноз ставится в возрасте 12 лет и 
старше, основные критерии не определены, 

Рис. 1. Факторы риска развития метаболического синдрома [14]
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окружность талии более 90 перцентилей [51]. 
В соответствии с критериями ВОЗ должны при-
сутствовать по меньшей мере 3 критерия или 
гиперинсулинизм в сочетании с двумя другими 
критериями [31, 51]. Возраст не указывается, но 
в качестве основного критерия определена ин-
сулинорезистентность. Учитывается отношение 
окружности талии к окружности бедра: более 
0,9 у мальчиков и более 0,85 у девочек [64].

Несколько отличаются также критерии по-
становки диагноза предиабета, нарушения 
толерантности к глюкозе и сахарного диабета 
2-го типа по данным ВОЗ и Американской диа-
бетической ассоциации (АДА). При предиа-
бете по критериям ВОЗ уровень глюкозы нато-
щак составляет 6,1–6,9 ммоль/л, по критериям 
АДА — 5,6–6,9 ммоль/л. Тест на толерант-
ность к глюкозе имеет одинаковые критерии 
для предиабета и составляет 7,8–11,0 ммоль/л. 
Гликированный гемоглобин в этой группе ра-
вен 5,7–6,4 % в АДА и не указывается в каче-
стве критерия в ВОЗ [28]. Критериями диа-
гностики нарушения толерантности к глюкозе 
по пробе толерантности к глюкозе (ПТГ) по 
данным АДА является уровень глюкозы через 
2 часа после нагрузочной пробы 1,75 г/кг мас-
сы тела и составляющий 7,8–11,0 ммоль/л [5].

Говоря о сахарном диабете 2-го типа, по дан-
ным АДА уровень глюкозы натощак составляет 
7,0 ммоль/л, имеются симптомы сахарного диа-
бета, и уровень глюкозы равен или превышает 
11,1 ммоль/л. В отсутствие явной гипергликемии 
диагноз подтверждается, если два разных теста 
на глюкозу выше 11,1 ммоль/л или единичный 
тест в два раза превышает пороговые значения. 
Диагноз «диабет» также выставляется при ПТГ 
выше или равной 11,1 ммоль/л и уровне глики-
рованного гемоглобина равном или более 6,5 %.

Таким образом, метаболический синдром 
(или синдром резистентности к инсулину) 
может быть определён как влияние физиоло-
гических, биохимических и метаболических 
факторов, повышающих риск заболеваний 
сердечно-сосудистой системы и развития са-
харного диабета 2-го типа. Эти факторы вклю-
чают резистентность к инсулину, сахарный 
диа бет 2-го типа или нарушение толерантно-
сти к глюкозе, повышение артериального дав-
ления и центральное ожирение [18, 26, 55, 68].

ДОПОЛНИТЕЛЬНЫЕ КОМПОНЕНТЫ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО 
СИНДРОМА У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ

В дополнение к традиционным состав-
ляющим метаболического синдрома у детей 
необходимо отнести и часто обсуждаемые 

неалкогольную жировую болезнь печени, ги-
перурикемию, нарушения сна, которые могут 
быть предикторами заболеваний сердечно-со-
судистой системы у детей и взрослых. За по-
следние 20 лет частота заболеваемости неал-
когольной жировой болезни печени возросла 
в два раза, и само заболевание превратилось 
в наиболее часто встречающееся поражение 
печени в детском возрасте [46]. Если исхо-
дить из данных физиологического содержа-
ния жира в печени, которое составляет 5 % от 
печёночной массы, то, следовательно, жиро-
вая инфильтрация печени, превышающая 5 % 
и подтверждённая гистологически, при отсут-
ствии вирусных, аутоиммунных, токсических 
лекарственных или алкогольных болезней пе-
чени, определяется как стеатоз [20, 45].

Неалкогольная жировая болезнь печени 
охватывает широкий спектр заболеваний от 
простого стеатоза до стеатогепатита с фибро-
зом или без него и настолько тесно связана с 
метаболическим синдромом, что определяет-
ся как «печёночная манифестация» метаболи-
ческого синдрома [43]. Проведённое недавно 
исследование показало, что у 66 % детей с не-
алкогольной жировой болезнью печени, под-
тверждённой гистологически по биоптатам 
печени, был выявлен метаболический син-
дром. У 63 % был повышен уровень триглице-
ридов, у 45 % снижен уровень липопротеидов 
высокой плотности, у 40 % отмечалась гипер-
тензия и у 10 % — нарушение толерантности 
к глюкозе. Кроме того, выявлена ассоциация 
между тяжестью морфологических проявле-
ний и проявлениями метаболического син-
дрома [62], однако, несмотря на углублённое 
изучение жировой болезни печени в педиа-
трической практике, причины и следствия до 
сих пор остаются неясными [52].

Обсуждаются также роль гиперурикемии 
и участие фруктозы в генезе метаболического 
синдрома у детей. Являясь конечным продук-
том метаболизма пуринов, мочевая кислота 
и ураты сыворотки крови непосредственно 
зависят от количества поступаемых продук-
тов, содержащих пурины, и фруктозу [27]. 
Патофизиологические механизмы гипертен-
зии, хронической болезни почек, сердечной 
недостаточности, сахарного диабета 2-го 
типа, атеросклероза включают в себя и гипе-
рурикемию. И хотя уровень мочевой кислоты 
ещё не включён в диагностические критерии 
метаболического синдрома, он должен рас-
сматриваться в качестве дополнительного 
диа гностического параметра и у взрослых, и 
у детей [24].
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У детей, так же как и у взрослых, имеет-
ся отчётливая связь длительности и качества 
сна с ожирением. Несмотря на меньшее ко-
личество исследований у детей и подрост-
ков, обнаружено, что длительность сна менее 
8 часов, а также некачественный сон у детей 
и подростков ассоциирован с элементами 
метаболического синдрома, такими как по-
вышение артериального давления, инсули-
норезистентность при отсутствии ожирения, 
нарушение липидного профиля даже у до-
школьников. Здесь, скорее всего, роль в пато-
генезе играют уровень лептина, мелатонин и 
различные варианты диет [40, 48, 63, 66].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Следует лишний раз подчеркнуть неод-
нозначность термина «метаболический син-
дром» у детей, меньшее количество исследо-
ваний по сравнению с взрослой популяцией, 
сложность в диагностических подходах в раз-
личные периоды детства, проблематичность 
установления данного диагноза. Тем не ме-
нее для клинической практики данная задача 
представляется крайне актуальной и необхо-
димой.
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