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Резюме
Введение. Ожирение у  подростков является широко распространенным и клинически гетерогенным 

заболеванием. Цель исследования. Изучение клинического разнообразия проявлений наиболее значимых 
осложнений ожирения у мальчиков-подростков. Материалы и методы. В исследовании участвовали 104 
подростка 14–17 лет с ожирением (код МКБ-10 E66.0). Проводилось комплексное обследование, включав-
шее оценку анамнеза, антропометрию, гормональный профиль (ЛГ, ФСГ, тестостерон, кисспептин и др.), 
биохимические показатели крови (липиды, глюкоза), УЗИ сердца и брюшной полости, измерение артери-
ального давления. Для анализа данных использовались методы описательной статистики и модель Раша. 
Результаты. Определены 3 клинических фенотипа лиц с гетерогенными склонностями к развитию ослож-
нений. Пациенты первого фенотипа имели максимальную вероятность формирования нарушений мета-
болизма глюкозы и кардиоваскулярных осложнений. Для представителей второго была характерна в суб-
максимальной степени инсулинорезистентность и в меньшей — дислипидемия, вероятность артериальной 
гипертензии была минимальной. Для третьего был характерен максимальный риск развития дислипидемии 
и неалкогольной жировой болезни печени, а риск нарушений метаболизма глюкозы был минимальным. Са-
мый высокий потенциал формирования всех осложнений отмечался у представителей первого клиническо-
го фенотипа, заметно превышая показатели второго и третьего. Выявлена ассоциация высокой склонности 
к артериальной гипертензии с более высокими оценками полового развития по шкале Таннера. Выводы. 
Мальчики-подростки с ожирением имеют различную склонность к формированию отдельных вариантов 
осложнений. Артериальная гипертензия имеет тенденции к ассоциации с инсулинорезистентностью, дис-
липидемия — с неалкогольной жировой болезнью печени. Уровень тестостерона и стадия полового разви-
тия имеют прогностическое значение в отношении развития клинического фенотипа, характеризующегося 
повышенной склонностью к формированию артериальной гипертензии. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, дислипидемия, инсулинорезистентность, коморбид-
ность, неалкогольная жировая болезнь печени, ожирение, подростки
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Abstract
Introduction. Obesity in adolescents is a highly prevalent and clinically heterogeneous disorder. Objective. 

To study the clinical diversity of the most significant obesity-related complications in adolescent boys. Mate-
rials and Methods. The study included 104 adolescents aged 14–17 years with obesity (ICD-10 code E66.0). 
A comprehensive examination was conducted, which included assessment of medical history, anthropometry, 
hormonal profile (LH, FSH, testosterone, kisspeptin, etc.), blood biochemical parameters (lipids, glucose), echo-
cardiography and abdominal ultrasound, and blood pressure measurement. Data analysis was performed using 
descriptive statistics and Rasch mixture modeling. Results. Three distinct clinical phenotypes with heteroge-
neous propensities for developing complications were identified. Patients in the first phenotype had the high-
est likelihood of developing disorders of glucose metabolism and cardiovascular complications. The second 
phenotype was characterized by a prominent degree of insulin resistance and, to a lesser extent, dyslipidemia, 
while the probability of arterial hypertension was minimal. The third phenotype was defined by the highest risk 
of dyslipidemia and non-alcoholic fatty liver disease, with a minimal risk of glucose metabolism disorders. The 
overall potential for developing the full spectrum of complications was highest in the first clinical phenotype, 
significantly exceeding the levels observed in the second and third. A strong association was found between a 
high propensity for arterial hypertension and more advanced stages of pubertal development according to the 
Tanner scale. Conclusions. Adolescent boys with obesity exhibit varying predispositions to specific types of 
complications. Arterial hypertension shows a tendency to associate with insulin resistance, while dyslipidemia 
is linked to non-alcoholic fatty liver disease. Testosterone levels and pubertal stage have prognostic value for 
identifying the clinical phenotype characterized by an increased susceptibility to arterial hypertension.

Key words: adolescents, comorbidity, dyslipidemia, hypertension, insulin resistance, non-alcoholic fatty liv-
er disease, obesity

For citation: Nikitina IL, Vtornikova NI, Kelmanson IA. Clinical phenotypes of obesity comorbidity in ad-
olescent boys. Translational Medicine. 2025;12(4):397-414. (In Russ.) DOI: 10.18705/2311-4495-2025-12-4-
397-414. EDN: KQZOJG

Irina L. Nikitina, Natalia I. Vtornikova, Igor A. Kelmanson

Almazov National Medical Research Centre, Saint Petersburg, Russia



 399том 12 № 4 / 2025

Педиатрия / Pediatrics

Список сокращений: АГ  — артериальная ги-
пертензия, ИМТ — индекс массы тела, ЛГ — лю-
теинезирующий гормон, НЖБП  — неалкогольная 
жировая болезнь печени, ТС — тестостерон, ФСГ — 
фолликулостимулирующий гормон, MRM  — Mix-
ture Rasch Model (смешанная модель Раша). 

Введение
Ожирение у детей и подростков остается акту-

альной проблемой современного здравоохранения 
[1]. Заболеваемость детским ожирением растет, 
несмотря на мероприятия по его лечению и про-
филактике [2, 3]. Свою роль в  этом играют рас-
пространенные гиподинамия и гипокинезия, упо-
требление высококалорийной пищи, в  том числе 
с  высоким содержанием кулинарных жиров [4]. 
Считается, что дети и  подростки более склонны 
к  развитию ожирения, так как механизмы регу-
ляции аппетита у  них менее устойчивы к  деза-
даптирующим условиям окружающей среды [5]. 
Общепринятым подходом к определению ожире-
ния в детском и подростковом возрасте является 
индекс массы тела (ИМТ) как приемлемый кос-
венный показатель, отражающий количество жи-
ровой ткани в  организме. Значение ИМТ, превы-
шающее более чем на 2 стандартных отклонения 
значение медианы, предусмотренное референтны-
ми величинами ВОЗ, рассматривается как порог 
диагностики ожирения у детей 5–19 лет [6]. 

Ожирение выступает в роли фактора риска раз-
вития ряда осложнений. В частности, для ожирения 
характерны нарушения углеводного обмена, неал-
когольная жировая болезнь печени, дислипидемия, 
артериальная гипертензия, нарушения темпов поло-
вого развития, синдром гиперандрогении, синдром 
апноэ-гипопноэ, нарушения опорно-двигательной 
системы и желчнокаменная болезнь [7–11].

К числу механизмов, способствующих возник-
новению осложнений ожирения и  обусловливаю-
щих связь отдельных вариантов осложнений, отно-
сят дисфункцию жировой ткани, которая приводит 
к хроническому воспалению, резистентности к ин-
сулину и накоплению жира в таких органах, как пе-
чень и сердце, что вызывает метаболические и ор-
ганоспецифические осложнения [9–11].

Большого практического интереса заслужи-
вает риск формирования тех или иных осложне-
ний у отдельных пациентов с ожирением. На се-
годняшний день сложилось понимание того, что 
даже при наиболее распространенном варианте 
ожирения, который по  формальным признакам 
укладывается в  диагноз «экзогенно-конституци-
ональное» («простая форма ожирения», «ожире-
ние, обусловленное избыточным поступлением 

энергетических ресурсов»), наблюдается значимая 
гетерогенность клинических проявлений забо-
левания, в  том числе у  пациентов подростковой 
группы. Гетерогенность охватывает целый ряд 
аспектов: пищевое поведение, эмоциональную 
и поведенческую сферы, качество сна, темпы по-
лового развития и многие другие [12]. Фактически 
большинство клинических и лабораторных пока-
зателей потенциально являются факторами гете-
рогенности ожирения, и, как следствие, диагно-
стированные осложнения ожирения также могут 
быть весьма вариативны у отдельных пациентов. 
Ряд исследований, проведенных среди взрослых 
пациентов с  ожирением, предполагал поиск от-
дельных групп, характеризующихся сходными 
рисками формирования осложнений и их сочета-
ний, связанных с  изменением поведения, психо-
социальными факторами, кардиоваскулярными 
и метаболическими нарушениями. При этом были 
описаны такие классы пациентов с ожирением, как 
лица с низким риском формирования осложнений, 
с  высоким риском кардиоваскулярных осложне-
ний, метаболических нарушений, нарушений сна 
и  психического здоровья, кардиометаболических 
нарушений, а  также комплексных осложнений 
[13–16]. Сочетание таких осложнений ожирения, 
как развитие кардиоваскулярной патологии, пре-
жде всего артериальной гипертензии, а также дис-
липидемии и сахарного диабета 2 типа, приводит 
к более тяжелому течению основного заболевания. 

Применительно к  подростковому возрасту на-
личие отдельных классов пациентов с  теми или 
иными вариантами осложнений ожирения изучено 
недостаточно. Имеющиеся данные касаются, пре-
жде всего, наличия отдельных классов пациентов 
с  той или иной степенью выраженности наруше-
ний метаболизма углеводов [17]. В то же время све-
дения о наличии подобных классов имеют большое 
практическое значение с точки зрения индивидуа-
лизации лечебно-профилактических мероприятий.

Целью настоящего исследования стало изучение 
клинического разнообразия проявлений наиболее 
значимых осложнений ожирения у мальчиков-под-
ростков с  описанием отдельных клинических фе-
нотипов пациентов, характеризующихся повышен-
ной вероятностью формирования определенных 
осложнений данного заболевания.

Пациенты и методы
В исследование были включены 104 мальчи-

ка-подростка в  возрасте от  14 до  17 лет с  уста-
новленным диагнозом «экзогенно-конституци-
ональное (простое, идиопатическое) ожирение» 
(МКБ-10: код Е.66.0, «ожирение, обусловленное 
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избыточным поступлением энергетических ресур-
сов»), проходившие обследование в ФГБУ «НМИЦ 
им. В. А. Алмазова» Минздрава России в период 
2021–2024 гг. Все подростки проживали в  город-
ских условиях. Дети не имели признаков острых 
заболеваний или обострений хронических забо-
леваний на  момент включения в  исследование. 
У всех подростков диагностировано ожирение со-
гласно критериям Всемирной организации здра-
воохранения и  Национальным рекомендациям 
Российской Федерации: индекс массы тела — бо-
лее 2 стандартных отклонений выше медианы для 
данного пола и возраста. Критериями исключения 
из исследования были наличие иных установлен-
ных хронических и  прогрессирующих заболева-
ний органов и систем, включая психоневрологиче-
ские, наличие установленных иных заболеваний, 
сопровождающихся развитием ожирения (МКБ-10 
коды: E66.1, E66.2, E66.8, E66.9, E67.8). 

Изучался наследственный анамнез, анамнез 
жизни, включая важнейшие перинатальные харак-
теристики, на основе беседы с подростками, роди-
телями, а также анализа доступной медицинской 
документации. Клиническое обследование выпол-
нялось в соответствии со стандартными протоко-
лами. Антропометрическое обследование вклю-
чало в  себя измерение роста, массы тела, расчет 
показателя индекса массы тела по формуле [масса 
(кг)/рост (м2)]. Интерпретация значений ИМТ осу-
ществлялась на основе референтных таблиц ВОЗ 
(2007 г.) с  оценкой Z-score. Показатели полового 
развития определялись по принятой методике [18].

Лабораторное обследование проводилось в кли-
нико-диагностических лабораториях ФГБУ «НМИЦ 
им. В. А. Алмазова» Минздрава России. Определя-
лись уровни лютеинезирующего (ЛГ) и  фоллику-
лостимулирующего (ФСГ) гормонов, тестостерона 
(ТС). Исследование концентрации кисспептина, 
динорфина и нейрокинина в плазме крови проводи-
лось наборами реактивов ELISA Kit For Kisspeptin 
1 (KISS1), For Big Dynorphin (Dyn) и for Neurokinin 
B (NKB) соответственно (Cloud-Clone Corp.) [19]. 
Биохимический анализ крови включал изучение ли-
пидограммы (с определением общего холестерина, 
уровней липопротеидов высокой, низкой и  очень 
низкой плотности, триглицеридов). Уровень глю-
козы плазмы натощак оценивали глюкозоксидаз-
ным методом, набором реагентов GLUCL для ана-
лизатора Abbott Architect 8000, США. Содержание 
инсулина в  сыворотке крови оценивали иммуно-
ферментным методом, набором реагентов и  кали-
браторов ELECSYS Insulin для анализатора Roche 
Diagnostics Cobas e411, ROCHE, Германия. Индекс 
инсулинорезистентности (HOMA-IR-Homeostasis 

Model Assessment of Insulin Resistance) рассчитыва-
ли по формуле: 

(нт-Инс (мкМЕ/мл) х нт-Глк (ммоль/л))/22.5,

где нт-Инс — инсулин натощак, нт-Глк — глю-
коза натощак.

Проводилось инструментальное обследование, 
в  том числе определение показателей артериаль-
ного давления, ультразвуковое исследование серд-
ца и органов брюшной полости.

Наличие отдельных вариантов осложнений ожи-
рения основывалось на принятых критериях [7].

Статистический анализ включал в себя традици-
онные методы описательной и  аналитической ста-
тистики. Кроме того, с целью выявления латентных 
классов пациентов, характеризующихся различной 
склонностью к формированию отдельных осложне-
ний ожирения, использовалось смешанное модели-
рование Раша (Mixture Rasch Model — MRM). 

Методика моделирования Раша в классическом 
виде исходит из того, что вероятность достижения 
того или иного результата зависит от индивидуаль-
ной способности (склонности) индивида достичь 
соответствующего результата (ϑ) и  сложности 
реализации этого результата (δ). Смешанная мо-
дель Раша, кроме того, предполагает, что имеют-
ся отдельные латентные классы (в контексте ис-
следования: клинические фенотипы), или группы 
индивидов, с  разными способностями, для кото-
рых трудности отдельных задач и их способности 
выполнить отдельные задачи неодинаковы. При 
использовании модели Раша как способности ин-
дивидов, так и сложности задач выражаются в оди-
наковых единицах измерения: логитах (логарифмах 
шансов), что позволяет непосредственно сопостав-
лять эти параметры. Причем средняя способность 
индивида и средняя сложность задачи оценивают-
ся значением логита, равным нулю, способности 
и  сложности выше среднего  — положительными 
значениями, ниже среднего — отрицательными. 

В контексте настоящего исследования показа-
тель «способности» индивида призван отражать 
его большую или меньшую склонность к  фор-
мированию осложнений ожирения, а  «трудность 
задачи»  — большую или меньшую вероятность 
возникновения того или иного осложнения (более 
«легкая» задача означает, что данное осложнение 
возникает у пациента с большей вероятностью). 

Приемлемость анализируемых данных для мо-
дели Раша оценивается на основе показателей соот-
ветствия (fit-statistics: in-fit, out-fit), которые демон-
стрируют, насколько отдельные рассматриваемые 
показатели (в данном случае  — наличие того или 
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иного осложнения) поддерживают неразрывность 
шкалы модели. При этом оптимальным считается 
значение, равное 1, а  приемлемыми  — значения 
в диапазоне от 0,5 до 1,5 [20]. Значения, существенно 
превышающие величину, равную 1, свидетельству-
ют о том, что конкретный признак плохо вписыва-
ется в модель (misfit) и плохо прогнозируется. На-
против, значения, близкие к нулю, свидетельствуют 
об избыточной предсказуемости признака (overfit) 
[21]. Использование MRM было направлено на вы-
явление отдельных латентных классов подростков 
с ожирением, характеризующихся различной склон-
ностью к  формированию осложнений в  целом и  к 
формированию отдельных конкретных вариантов 
осложнений. Оптимальное число латентных клас-
сов основывалось на  изучении информационных 
критериев: AIC (Akaike information criterion), BIC 
(Bayes information criterion), причем оптимальному 
числу латентных классов соответствуют минималь-
ные значения указанных критериев [23].

Был осуществлен последующий (post-hoc) ана-
лиз, направленный на выявление различий между 
подростками, отнесенными к  отдельным латент-
ным классам (клиническим фенотипам), по  важ-
нейшим клиническим показателям. 

Оценка статистической значимости различий 
распределения обследованных детей по  каче-
ственным признакам основывалась на  критерии 
χ2, а  выраженность эффекта, связанного с  таки-
ми различиями, оценивалась на основе критерия  
V Крамера (Cramer’s V), при этом значениям кри-
терия ≤ 0,2 соответствовала малая выраженность 
эффекта, значениям выше 0,2 и до 0,6 включитель-
но — средняя выраженность эффекта, а значениям 
свыше 0,6 — высокая выраженность эффекта [22]. 
Оценка значимости различий по количественным 
признакам основывалась на  критерии Краскела- 
Уоллиса, а  выраженность эффекта, связанно-
го с  такими различиями, оценивалась на  ос-
нове критерия ε2, причем значению менее 0,06  

Таблица 1. Важнейшие характеристики обследованных подростков

Table 1. The most important characteristics of the examined adolescents

Параметр Пациенты (n=104)
Возраст, лет
среднее (С.О.) 15,3 (1,4)
диапазон 13,0–17,9
ИМТ, кг/м2

среднее (С.О.) 35,5 (6,7)
диапазон 24,5–64,3
z-скор ИМТ*
среднее (С.О.) 3,2 (0,9)
диапазон 1,9–6,1
Степень ожирения
1 24 (23.1 %)
2 22 (21.2 %)
3 30 (28.8 %)
Морбидное 28 (26.9 %)

Примечание: *на основе нормативов ВОЗ 2007 г.; 
С.О. — среднеквадратическое отклонение.

Note: *based on the WHO standards of 2007; 
S.D. — standard deviation.
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соответствует малая выраженность эффекта, зна-
чениям от  0,06 до  0,14  — средняя, а  значениям 
свыше 0,14 — высокая выраженность эффекта [22].

Прогностическая роль уровня тестостерона 
в плазме крови у обследованных подростков в от-
ношении принадлежности к  тому или иному вы-
явленному клиническому фенотипу была изуче-
на с  помощью полиномиального логистического 
регрессионного анализа. Выраженность эффекта 
оценивалась по  величине коэффициента детер-
минации (R2), причем значения, равные 0,02, 0,13 
и 0,26, соотносились с малой, средней и высокой 
выраженностью эффекта соответственно [22]. 

Анализ проводился с использованием приклад-
ной статистической программы JAMOVI 2.3.28 
[23]. Уровень статистической значимости был 
установлен при значении р<0,05. 

Исследование было одобрено этическим 
комитетом. У  пациентов или их представите-
лей было получено информированное согласие 
на участие в исследовании. 

Результаты
В исследовании участвовали 104 мальчика-под-

ростка, их средний возраст составил 15,3±1,4 года 
(среднее ± среднеквадратическое отклонение). 
Значение z-скор ИМТ составило 3,2±0,9 при диа
пазоне 1,9–6,1 и  при диапазоне ИМТ 24,5–64,3. 
Важнейшие характеристики обследованных под-
ростков представлены в таблице 1.

На рисунке 1 представлена частота выявленных 
осложнений и их сочетаний у обследованных под-
ростков. Наиболее распространены в  исследуемой 
выборке были инсулинорезистентность (90 случаев 
из 104), дислипидемия (68 случаев из 104 наблю-
дений), НЖБП (51 случай из 104 наблюдений), ар-
териальная гипертензия (38 случаев из 104 наблю-
дений). Иные варианты осложнений встречались 
лишь у отдельных обследованных пациентов. Часто 
определялось сочетание инсулинорезистентности, 
дислипидемии и НЖБП (у 25 пациентов), инсулино-
резистентности и дислипидемии (у 18 пациентов). 
Примечательно, что в  целом диагностированные 

Рис. 1. Частота выявленных осложнений и их сочетаний у подростков с ожирением
Примечание: АГ — артериальная гипертензия, НЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени, ДЛ — дис-

липидемия, ИР — инсулинорезистентность.

Figure 1. The frequency of identified complications and their combinations in obese adolescents
Note: AH — arterial hypertension, NAFLD — non-alcoholic fatty liver disease, DL — dyslipidemia, IR — insulin 

resistance.
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патологии встречались в  различных сочетаниях, 
и наличие того или иного конкретного осложнения 
не  предполагало обязательного наличия другого. 
Подобная ситуация соответствовала так называемой 
локальной независимости признаков, являющейся 
условием для использования модели Раша, и данное 
обстоятельство позволило применить указанную 
модель для последующего анализа. 

Четырьмя осложнениями, на которых было со-
средоточено внимание в  ходе поиска латентных 
классов, стали артериальная гипертензия, инсули-
норезистентность, дислипидемия и неалкогольная 
жировая болезнь печени. 

Предложенное различное число потенциальных 
клинических фенотипов (латентных классов наблю-
дений), от 1 до 4, выявило, что минимальные значе-
ния BIC и AIC достигались при числе классов, рав-
ном 3. Таким образом, модель была сформирована, 
исходя из наличия 3 латентных классов подростков 
с ожирением, характеризующихся различной склон-
ностью к формированию рассматриваемых ведущих 
осложнений. В первый класс вошли 29 пациентов, 
что составило 27,9 % обследованных, во второй — 
61 (58,7 %), а в третий — 14 (13,5 %). 

Показатели приемлемости модели (fit statistics) 
приведены в таблице 2. В некоторых случаях можно 
было отметить избыточную предсказуемость реали-
зации тех или иных осложнений в пределах отдель-
ных клинических фенотипов (значения статистики 
менее 0,5), однако в контексте задач исследования, 
направленных на выявление наиболее характерных 
осложнений в  отдельных клинических фенотипах, 
указанное обстоятельство не было критичным. 

В таблице 3 и на рисунке 2 представлены пока-
затели, отражающие «трудность» формирования 
отдельных осложнений в  пределах выявленных 
клинических фенотипов. 

В первом клиническом фенотипе самыми лег-
кими для реализации были такие осложнения, как 
инсулинорезистентность и артериальная гипертен-
зия. С максимальной трудностью в данном классе 
возникали такие осложнения, как дислипидемия 
и  НЖБП. Представителей данного класса можно 
было охарактеризовать как имеющих повышенную 
вероятность формирования нарушений метаболиз-
ма глюкозы и кардиоваскулярных осложнений.

Для представителей второго клинического фе-
нотипа формирование инсулинорезистентности 
также было самым легко реализуемым осложне-
нием, однако развитие артериальной гипертен-
зии было наиболее трудно реализуемым. Форми-
рование дислипидемии и НЖБП было «задачей» 
приблизительно средней сложности (значения 
логитов близки к 0). Представителей этого класса 
можно было охарактеризовать как имеющих по-
вышенную склонность к формированию метабо-
лических осложнений.

Для третьего клинического фенотипа наиболь-
шей трудностью характеризовалась реализация 
такого осложнения, как инсулинорезистентность, 
в то время как дислипидемия формировалась у них 
легче всего, довольно легко возникала НЖБП, 
а развитие АГ было «задачей» средней сложности. 
В  целом представителей данного класса можно 
было охарактеризовать как имеющих повышенный 
риск развития дислипидемий.

Таблица 2. Среднеквадратические статистики соответствия модели (MNSQ)

Table 2. Standard deviation statistics of model compliance (MNSQ)

Осложнение

Показатели infit Показатели outfit

Клинический фенотип Клинический фенотип

1 2 3 1 2 3

АГ 0,388 0,518 0,462 0,318 0,328 0,293

ИР 0,376 0,513 0,280 0,409 0,267 0,369

ДЛ 0,925 0,858 1,371 0,791 0,697 1,221

НЖБП 0,966 0,756 0,382 0,790 0,626 0,299

Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, ИР  — инсулинорезистентность, ДЛ  — дислипидемия, 
НЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени. 

Note: AH — arterial hypertension, IR — insulin resistance, DL — dyslipidemia, NAFLD — non-alcoholic fatty liver disease.
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Таблица 3. Логиты полученной модели Раша, отражающие «трудность» формирования осложнений

Table 3. Logits of the obtained Rasch model reflecting the «difficulty» of the formation of complications

Осложнение

Клинический фенотип

1 2 3

АГ -1,80 4,102 -0,209

ИР -4,07 -3,898 4,246

ДЛ 2,79 -0,906 -3,071

НЖБП 3,09 0,701 -0,966

Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, ИР  — инсулинорезистентность, ДЛ  — дислипидемия, 
НЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени. 

Более высокие показатели свидетельствуют о большей «трудности» формирования того или иного осложнения. 

Note: AH – arterial hypertension, IR — insulin resistance, DL — dyslipidemia, NAFLD — non-alcoholic fatty liver 
disease. 

Higher rates indicate a greater «difficulty» in the formation of a particular complication.

Рис. 2. Графическое представление логитов, отражающих «трудность» формирования  
отдельных осложнений для каждого из клинических фенотипов

Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, ИР  — инсулинорезистентность, ДЛ  — дислипидемия, 
НЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени.

Figure 2. Graphical representation of logits reflecting the «difficulty» of forming individual 
complications for each of the clinical phenotypes

Note: AH — arterial hypertension, IR — insulin resistance, DL — dyslipidemia, NAFLD — non-alcoholic fatty liver 
disease.



 405том 12 № 4 / 2025

Педиатрия / Pediatrics

Изучение склонности самих подростков в  пре-
делах отдельных клинических фенотипов к форми-
рованию осложнений выявило, что самый высокий 
потенциал формирования осложнений отмечался 
у представителей первого (среднее значение ϑ=1,77), 
что заметно превышало средние показатели ϑ во 
втором и третьем (1,05 и 1,01 соответственно). 

Проведен последующий (post hoc) анализ, на-
правленный на  изучение возможных различий 
между подростками, вошедшими в  сформиро-
ванные клинические фенотипы. Прежде всего, 
исследовано распределение частоты осложнений 
в  отдельных клинических фенотипах (табл. 4). 
Ожидаемо по этим показателям определялись ста-
тистически значимые различия. Так, у  всех под-
ростков первого и второго клинических фенотипов 
выявлялась инсулинорезистентность, в  отличие 
от представителей третьего клинического феноти-
па; артериальная гипертензия определялась у всех 
подростков первого клинического фенотипа, у  9 
из 14 представителей третьего клинического фе-
нотипа и не выявлялась ни в одном случае второго 
клинического фенотипа; дислипидемия была ди-
агностирована у 13 из 14 носителей третьего кли-
нического фенотипа, у 43 из 61 подростка второго 
клинического фенотипа и лишь у 12 из 29 предста-
вителей первого клинического фенотипа; НЖБП 
отмечалась у  10 из 14 подростков третьего кли-
нического фенотипа, у 32 из 61 носителя второго 
клинического фенотипа и у 9 из 29 представителей 
первого клинического фенотипа. 

В таблице 5 сопоставлены важнейшие клини-
ческие и  лабораторные показатели подростков 
трех клинических фенотипов.

Установлено статистически значимое разли-
чие между клиническими фенотипами в  возрас-
те подростков на  момент обследования. Самые 
низкие показатели отмечались у  подростков из 
второго клинического фенотипа, и при попарном 
сопоставлении выявлены статистически значимые 
различия по возрасту между носителями второго 
и  первого клинических фенотипов (тест Данна: 
р<0,001) и  подростками второго и  третьего кли-
нических фенотипов (тест Данна: р=0,008). Кроме 
того, выявлялись статистически значимые разли-
чия между клиническими фенотипами по уровню 
тестостерона в  плазме крови у  обследованных, 
и  самые низкие значения были зафиксированы 
у представителей второго клинического фенотипа. 
Отсутствовали статистически значимые различия 
между подростками отдельных клинических фе-
нотипов по  уровню иных изученных гормонов 
и гормоноподобных веществ. Также отсутствова-
ли статистически значимые различия между кли-
ническими фенотипами по таким показателям, как 
масса тела на момент обследования, ИМТ, z-скор 
ИМТ, степень ожирения, возраст, когда у ребенка 
были зафиксированы патологические прибавки 
массы тела, и длительность заболевания. Подрост-
ки трех клинических фенотипов значимо не  раз-
личались по важнейшим изученным перинаталь-
ным факторам, в частности, массе при рождении, 

Таблица 4. Частота диагностированных осложнений у подростков различных клинических 
фенотипов

Table 4. The frequency of diagnosed complications in adolescents of various clinical phenotypes

Осложнение

1 2 3
Статистика

(n=29) (n=61) (n=14)

ИР: да 1,0 29/29 1,0 61/61 0,0 0/14 χ2
2=104,00, p<0,01

ДЛ: да 0,4 12/29 0,7 43/61 0,9 13/14 χ2
2=12,76, p<0,01

АГ: да 1,0 29/29 0,0 0/61 0,6 9/14 χ2
2=90,14, p<0,01

НЖБП: да 0,3 9/29 0,5 32/61 0,7 10/14 χ2
2=6,86, p=0,03

Примечание: АГ  — артериальная гипертензия, ИР  — инсулинорезистентность, ДЛ  — дислипидемия, 
НЖБП — неалкогольная жировая болезнь печени.

Note: AH — arterial hypertension, IR — insulin resistance, DL — dyslipidemia, NAFLD — non-alcoholic fatty liver 
disease.
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Таблица 5. Сопоставление важнейших клинических и лабораторных показателей у подростков  
3 клинических фенотипов

Table 5. Comparison of the most important clinical and laboratory parameters in adolescents 
 from 3 clinical phenotypes

1 2 3
Статистика

(n=29) (n=61) (n=14)

Возраст, лет 15,4 16,1 16,9 14,0 14,7 16,0 15,2 16,2 17,2 F2,101=9,97, P<0,011

ТС, нмоль/л 7,2 11,2 14,2 2,4 7,8 10,5 9,0 10,5 13,7 F2,51=4,08, P=0,021

ЛГ, мМЕ/мл 3,1 3,8 7,0 2,5 3,3 4,7 3,5 4,6 6,2 F2,48=2,01, P=0,151

ФСГ, мМЕ/мл 1,9 2,7 3,9 1,8 2,3 3,6 1,9 2,6 4,5 F2,47=0,31, P=0,731

КП, пг/мл 837,5 1047,8 
1427,6

960,4 1278,7 
1428,6

1178,2 1330,1 
1395,5 F2,34=0,30, P=0,741

НКб, пг/мл 23,2 26,4 29,3 26,6 28,2 37,0 23,1 25,5 28,8 F2,34=2,31, P=0,111

ДН, пг/мл 38,4 51,2 72,9 23,3 42,6 52,5 16,4 25,3 37,9 F2,34=1,67, P=0,201

Рост при обследовании, см 175,0 178,0 
184,0

169,0 177,0 
180,2

172,2 175,5 
177,5 F2,101=2,56, P=0,081

Масса тела  
при обследовании, кг

96,4 116,0 
135,0

91,5 102,0 
115,1

94,2 112,5 
134,0 F2,101=2,20, P=0,121

ИМТ, кг/м2 31,6 35,4 41,0 30,9 33,5 36,5 30,8 36,4 40,9 F2,101=1,01, P=0,371

z-скор ИМТ 2,5 3,1 4,0 2,6 3,0 3,6 2,6 3,2 3,9 F2,101=0,13, P=0,881

Степень ожирения χ2
6=5,08, P=0,532

1 0,3 8/29 0,2 13/61 0,2 3/14

2 0,2 6/29 0,3 19/61 0,2 3/14

3 0,2 6/29 0,3 20/61 0,4 5/14

Морбидное 0,3 9/29 0,1 9/61 0,2 3/14

Возраст начала ожирения, 
лет 2,0 7,0 10,0 3,0 6,5 10,0 4,7 8,2 10,0 F2,75=0,11, P=0,901

Стаж ожирения, лет 5,2 9,4 14,3 4,8 8,4 11,1 7,3 8,3 11,6 F2,76=0,72, P=0,491

Масса тела при рождении, 
г

3033,3 3400,0 
3600,0

3122,8 3390,0 
3767,5

3033,3 3650,0 
3963,3 F2,90=0,51, P=0,601

срокам родов, пондеральному индексу, числу 
предшествующих беременностей и родов у мате-
ри, а  также характеру вскармливания на  момент 
рождения и  продолжительности естественного 
вскармливания. Также во всех трех группах не об-
наружено существенных различий по  наличию 
или отсутствию таких неблагоприятных факторов 
семейного анамнеза, как диагностированные ожи-
рение и сахарный диабет у родителей. 

Исходя из полученных результатов можно 
было предположить, что имеющиеся различия 
в  возрасте детей трех клинических фенотипов  

находят свою реализацию не  в общей продолжи-
тельности заболевания, а  в иных факторах, свя-
занных с возрастом подростка, и таким фактором 
может выступать стадия полового созревания. 
На рисунке 3 представлено распределение стадий 
полового созревания, оцененных по  шкале Тан-
нера, у  подростков трех клинических фенотипов, 
давших точные сведения о стадии полового созре-
вания, которое статистически значимо различалось 
(р<0,001), и выраженность эффекта этих различий 
была высокой (VCramer=0,28). Среди подростков, 
отнесенных к  первому клиническому фенотипу, 
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Гестационный возраст χ2
4=0,77, P=0,942

Доношенный 0,9 23/25 0,9 37/39 1,0 8/8

Недоношенный 0,0 1/25 0,0 1/39 0,0 0/8

Переношенный 0,0 1/25 0,0 1/39 0,0 0/8

Пондеральный индекс, 
г*100/см3 2,2 2,4 2,6 2,3 2,5 2,6 2,4 2,5 2,5 F2,87=0,22, P=0,801

Число предшествующих 
беременностей χ2

10=10,10, P=0,432

0 0,0 1/23 0,2 11/58 0,2 3/12

1 0,5 12/23 0,4 24/58 0,6 7/12

2 0,3 7/23 0,3 15/58 0,1 1/12

3 0,1 3/23 0,1 3/58 0,0 0/12

4 0,0 0/23 0,1 4/58 0,1 1/12

6 0,0 0/23 0,0 1/58 0,0 0/12

7 0,0 0/23 0,0 0/58 0,0 0/12

Число предшествующих 
родов χ2

6=6,18, P=0,402

0 0,0 1/25 0,2 13/58 0,2 3/12

1 0,7 18/25 0,5 29/58 0,6 7/12

2 0,2 6/25 0,3 15/58 0,2 2/12

3 0,0 0/25 0,0 1/58 0,0 0/12

4 0,0 0/25 0,0 0/58 0,0 0/12

Вскармливание на момент 
рождения: искусственное 0,3 6/21 0,3 8/31 0,3 2/7 χ2

2=0,06, P=0,972

Продолжительность груд-
ного вскармливания, мес. 0,3 5,0 12,0 0,0 9,0 12,0 0,9 6,0 13,0 F2,50=0,03, P=0,971

СД (мать): нет 1,0 29/29 1,0 59/61 1,0 14/14 χ2
2=1,44, P=0,492

Ожирение (мать): нет 1,0 29/29 1,0 59/61 0,9 13/14 χ2
2=1,80, P=0,412

СД (отец): нет 0,9 27/29 0,9 57/61 0,9 12/14 χ2
2=0,99, P=0,612

Ожирение (отец): нет 0,8 24/29 0,9 57/61 0,8 11/14 χ2
2=3,75, P=0,152

Примечание: приведены медианы и межквартильные значения для количественных признаков и абсолютные 
значения и доли для качественных признаков.

n — число наблюдений, ИМТ — индекс массы тела, zИМТ — z-скор индекса массы тела, ЛГ — лютеинизиру-
ющий гормон, ФСГ — фолликулостимулирующий гормон, ТС — тестостерон, КП — кисспептин, НКб — нейро-
кинин В, ДН — динорфин, СД — сахарный диабет.

1 критерий Краскела-Уоллиса, 2критерий c2
Pearson. 

Note: The medians and interquartile values for quantitative features and the absolute values and fractions for qualitative 
features are given.

n — number of observations, BMI — body mass index, zIMT — z-body mass index score, LH — luteinizing hormone, 
FSH — follicle-stimulating hormone, TC — testosterone, KP — kisspeptin, NKb — neurokinin B, DN — dynorphin, 
DM — diabetes mellitus.

1 the Kruskal-Wallis criterion, 2the criterion c2
Pearson.
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большинство (23 из 27) имело 4–5 стадии полово-
го созревания, а первая и вторая стадия не наблю-
дались. Среди подростков из второго и  третьего 
клинических фенотипов имелись мальчики с раз-
личными стадиями полового созревания, при этом 
у мальчиков из второго класса реже всего выявля-
лись 4–5 стадии (16 из 41). 

Учитывая непосредственную связь стадии по-
лового созревания у  мальчиков с  уровнем тесто-
стерона и  наличие статистически значимых раз-
личий уровня тестостерона у подростков из трех 
выявленных клинических фенотипов, была иссле-
дована роль уровня тестостерона как предикто-
ра принадлежности подростка к тому или иному 
клиническому фенотипу при помощи полиноми-
ального логистического регрессионного анали-
за, результаты которого приведены в  таблице 6. 
Предложенная модель смогла объяснить 8 % ва-
риации зависимой переменной, что приближалось 
к средней выраженности эффекта. При сравнении 
шансов принадлежности подростков к иным кли-
ническим фенотипам по  сравнению со  вторым 

было выявлено, что более высокие показатели те-
стостерона плазмы крови повышали шансы отне-
сения подростка как к первому, так и к третьему 
клиническим фенотипам. С  каждым увеличени-
ем уровня тестостерона плазмы на 1 нмоль/л от-
ношение шансов нахождения подростка в первом 
клиническом фенотипе возрастало в 1,18 раз (95 % 
доверительный интервал: 1,02–1,37), а  в третьем 
клиническом фенотипе — в 1,20 раз (95 % довери-
тельный интервал 1,02–1,40). 

Обсуждение
Целью настоящего исследования было изуче-

ние клинического разнообразия проявлений наи-
более значимых осложнений ожирения у мальчи-
ков-подростков. Приводятся сведения, согласно 
которым мальчики более подвержены развитию 
осложнений при ожирении [24], что обусловлива-
ет актуальность изучения выбранной группы под-
ростков [24]. Полученные результаты свидетель-
ствуют о том, что наиболее частыми вариантами 
осложнений ожирения у  мальчиков-подростков 

Рис. 3. Распределение оценок стадии полового созревания по шкале Таннера пациентов из каждого 
клинического фенотипа

Примечание: c2
Pearson(4) = 15,59, p = 3,62e-03, VCramer = 0,28, CI95 [0,00, 0,42], nobs = 78, Loge(BF01) = -4,10, VPosterior

Cramer 
= 0,26 CIETI

95% [0,08, 0,39], aGunel-Dickey = 1,00.

Figure 3. Distribution of estimates of the stage of puberty on the Tanner scale of patients from each clinical 
phenotype

Note: c2
Pearson(4) = 15.59, p = 3.62e-03, VCramer = 0.28, CI95 [0.00, 0.42], nobs = 78, Loge(BF01) = -4.10, VPosterior

Kramer = 0.26 
CIETI

95% [0.08, 0.39], aGunel-Dickey = 1.00.
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явились инсулинорезистентность, дислипидемия, 
НЖБП и артериальная гипертензия, что соответ-
ствует литературным данным [25, 26]. Выявлен-
ная в настоящем исследовании частота формиро-
вания инсулинорезистентности составила 86,5 %. 
Ранее проведенные исследования отмечали, что 
указанное осложнение ожирения наблюдается 
у  подростков с  частотой 50–62 % [27–29]. Выяв-
ленная в настоящем исследовании частота дисли-
пидемии составила 65,3 %, что в целом согласует-
ся с данными литературы, в которых приводятся 
показатели от 18 до 70 % [30–33]. НЖБП выявлена 
у 49 % обследованных мальчиков-подростков, что 
также соответствует литературным данным, ука-
зывающим на частоту данного осложнения у под-
ростков с  ожирением в  36–45 % случаев [34–36]. 
Согласуется с литературными данными и частота 
диагностированной артериальной гипертензии 
как осложнения ожирения, составившая 36,5 %: 
приводятся сведения о том, что данное осложне-
ние определяется у подростков с ожирением в 20–
40 % наблюдений [37, 38].

Выявлены различные сочетания отдельных ос-
ложнений ожирения у подростков, что также со-
гласуется с литературными данными [24, 39].

Принципиальной находкой настоящего иссле-
дования является выявление трех клинических 
фенотипов пациентов, отличающихся по склонно-
сти к развитию отдельных вариантов осложнений. 
Представители первого клинического фенотипа 

имели в целом максимальную склонность к фор-
мированию осложнений, и  максимальный риск 
отмечался у  них в  отношении развития артери-
альной гипертензии и  инсулинорезистентности. 
Указанное обстоятельство позволило охарактери-
зовать подростков из этой группы как пациентов 
с  повышенным риском нарушений метаболизма 
глюкозы и кардиоваскулярных осложнений. В до-
ступной литературе отсутствуют сведения о  вы-
делении подобного класса пациентов среди маль-
чиков-подростков с  ожирением, однако наличие 
ассоциации между этими осложнениями ожире-
ния известна [40, 41]. Увеличение доли жировой 
ткани и  изменение распределения жировой тка-
ни в организме может снижать чувствительность 
к  инсулину, что, в  свою очередь, способствует 
развитию артериальной гипертензии [42, 43]. При-
мечательно, что взаимосвязь между артериальной 
гипертензией и инсулинорезистентностью опреде-
ляется не только при ожирении, но и при нормаль-
ной или избыточной массе тела [44–47].

Представителей второго выявленного нами 
клинического фенотипа мальчиков-подростков 
с  ожирением можно было охарактеризовать как 
имеющих повышенную склонность к  формиро-
ванию метаболических нарушений в качестве ос-
ложнений ожирения (инсулинорезистентности, 
дислипидемии и  НЖБП), однако не  склонных 
к развитию артериальной гипертензии, что пред-
ставляется весьма интересной находкой. 

Таблица 6. Результаты полиномиального логистического регрессионного анализа

Table 6. Results of the polynomial logistic regression analysis

Клини-
ческий 

фенотип Предиктор

Коэффици-
ент  

регрессии SE p

Отноше-
ние шан-
сов (ОШ)

95 % доверительный 
интервал

Нижний Верхний

1–2

Константа -2,398 0,8007 0,003 0,0909 0,0189 0,437

Тестостерон 
плазмы, нмоль/л * 0,167 0,0736 0,024 1,1813 1,0227 1,365

3–2

Константа -2,820 0,9038 0,002 0,0596 0,0101 0,350

Тестостерон 
плазмы, нмоль/л * 0,181 0,0800 0,024 1,1979 1,0241 1,401

Примечание: Показатели соответствия модели: девиантность составила 96,2, AIC = 104, R2
McF = 0,0849.  

*уровень в плазме.

Note: Model compliance indicators: deviation was 96.2, AIC = 104, R2McF = 0.0849. *plasma levels.
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Представителей третьего выявленного клини-
ческого фенотипа можно было охарактеризовать 
как имеющих повышенный риск развития дисли-
пидемий и  НЖБП. Взаимная ассоциация дисли-
пидемии и  НЖБП у  детей с  ожирением описана 
в литературе [48, 49]. 

В целом пациенты второго и третьего клиниче-
ских фенотипов, как более склонные к метаболиче-
ским осложнениям, укладываются в категорию лиц 
с «метаболически нездоровым» ожирением, и на-
личие подобного кластера среди мальчиков-под-
ростков с ожирением было описано ранее в [50]. 

В ходе исследования было выявлено, что мак-
симальная «трудность» формирования артериаль-
ной гипертензии в качестве осложнения ожирения 
определяется у представителей второго клиниче-
ского фенотипа. По  сравнению с  представителя-
ми этого клинического фенотипа пациентов риск 
развития артериальной гипертензии у  предста-
вителей первого и  третьего клинических фено-
типов был более высоким. При этом представи-
тели второго клинического фенотипа оказались 
самыми юными, чаще имели низкие показатели 
по шкале Таннера, а увеличение уровня тестосте-
рона в крови явилось предиктором более высокой 
вероятности отнесения подростков к первому или 
третьему клиническому фенотипу по  сравнению 
со вторым. Иными словами, более высокая веро-
ятность формирования артериальной гипертен-
зии в качестве осложнения ожирения отмечалась 
у  подростков с  более высокими показателями 
тестостерона и  имевших более высокие стадии 
полового созревания. Известно, что тестосте-
рон, уровень которого закономерно возрастает 
в ходе естественного прогрессирования пубертата 
у  мальчиков, вместе с  остальными андрогенами 
играет важную роль в  регуляции артериального 
давления за счет нескольких механизмов. К  ним 
относят влияние на  объем циркулирующей кро-
ви, на  ренин-ангиотензиновую систему, тонус 
сосудов и  непосредственно на  формирование от-
делов головного мозга, регулирующих артериаль-
ное давление [51–54]. Нельзя однозначно судить 
о  том, является ли более высокий риск развития 
АГ у мальчиков-подростков с ожирением на фоне 
прогрессирования пубертата исключительно эф-
фектом андрогенов, так как уровень тестостерона 
в плазме может косвенно отражать совокупность 
гормональных изменений присущих половому со-
зреванию. Так, одним из компонентов прогресса 
пубертата является повышение уровня кортизола, 
который ассоциирован с показателями систоличе-
ского и диастолического артериального давления 
у детей и подростков с ожирением, даже при учете 

возраста, пола, стадии пубертата и  z-скора ИМТ 
[55]. Другой составляющей являются изменения 
продукции соматотропного гормона, уровень ко-
торого также может быть ассоциирован с артери-
альной гипертензией [56, 57]. 

В ходе исследования была предпринята попытка 
выявить связь принадлежности пациентов к  уста-
новленным клиническим фенотипам с важнейшими 
перинатальными факторами и  данными семейного 
анамнеза, однако статистически значимых ассоциа-
ций отмечено не было. Данное обстоятельство мо-
жет отчасти объясняться подростковым возрастом, 
в  течение которого доминирующими оказываются 
факторы, непосредственно связанные с  половым 
развитием, маскируя возможное влияние иных фак-
торов. Отсутствие статистически значимого влияния 
перинатальных факторов на риск формирования та-
кого осложнения ожирения, как инсулинорезистент-
ность, было отмечено ранее [58]. 

Для выявления признаков наличия прогностиче-
ской роли компонентов системы KNDy (нейромеди-
аторов кисспептина, динорфина и нейрокинина В) 
в формировании осложнений ожирения, было про-
ведено сравнение выявленных клинических фено-
типов по уровням перечисленных нейромедиаторов. 
Пациенты были обследованы с определением дан-
ных параметров в рамках участия в более обширном 
исследовании, результаты которого, раскрывающие 
роль системы KNDy в клинике ожирения у мальчи-
ков-подростков были опубликованы нами ранее [12, 
59]. При сравнении выявленных клинических фено-
типов уровни нейромедиаторов значимо не различа-
лись, что свидетельствует о малой вероятности их 
прямой ассоциации с риском формирования тех или 
иных осложнений ожирения. 

Достоинством настоящего исследования, как 
мы полагаем, является использование совре-
менных методов статистического анализа, осно-
ванных на  математическом моделировании, что 
позволило обеспечить валидность и хорошую ин-
терпретируемость результатов. 

Однако следует признать и  наличие ряда огра-
ничивающих факторов, которые важно учесть при 
интерпретации результатов. Прежде всего, полу-
ченные результаты следует трактовать с некоторой 
осторожностью, так как они были получены при 
обследовании специфической выборки: мальчи-
ков-подростков 14–17 лет с  ожирением. Как след-
ствие, возможность экстраполяции этих результатов 
в  отношении иных категорий детей с  ожирением 
является спорной и требует дальнейшего изучения. 
Следует также учесть ограниченную численность 
выборки, и, хотя для применения методики Раша 
численность выборки не  регламентирована и  не 
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играет решающей роли, можно предположить, что 
обследование более многочисленного континген-
та позволило бы получить более устойчивые ре-
зультаты. Необходимо принять во внимание, что 
основным источником информации о  семейном 
анамнезе, анамнезе заболевания являлся опрос 
подростков и их родителей, что неизбежно сопря-
жено с ошибкой воспроизведения. Однако крайне 
маловероятно, чтобы информация, полученная 
от  пациентов с  различными осложнениями, была 
систематически искажена, и поэтому ошибка вос-
произведения информации, даже при ее наличии, 
не  могла иметь дифференцированный характер 
и  значимо повлиять на  результаты анализа. Кро-
ме того, полученные данные анамнеза тщательно 
верифицировались анализом доступной медицин-
ской документации. Также стоит отметить, что 
мальчики-подростки с ожирением, участвовавшие 
в исследовании, были направлены для обследова-
ния в специализированное медицинское учрежде-
ние и, следовательно, могли иметь более сложную 
клиническую картину заболевания.

 С учетом указанных ограничений, исследование 
имеет клиническое значение. Сведения о  неодно-
родности выраженности осложнений у подростков 
с ожирением могут использоваться для рационали-
зации диагностики пациента и подборе методик ин-
тервенции, направленных сразу на  комбинирован-
ную профилактику ведущих осложнений. 

Заключение
В ходе исследования описаны дискретные 

клинические фенотипы мальчиков-подростков 
с ожирением, имеющих различные степени риска 
формирования отдельных осложнений. Уровень 
тестостерона и  стадия полового развития имеют 
прогностическое значение в отношении развития 
клинического фенотипа, характеризующегося по-
вышенной склонностью к формированию артери-
альной гипертензии. Более глубокое понимание 
структуры осложнений позволит дополнительно 
индивидуализировать пациент-ориентированный 
подход к терапии. 
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