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Хронические воспалительные заболе-

вания суставов, в частности ревматоидный

артрит (РА), представляют собой чрезвычай-

но важную медико-социальную проблему

вследствие высокой распространенности,

ранней инвалидизации и значительного

снижения продолжительности жизни паци-

ентов [1]. Основной причиной преждевре-

менной летальности при РА являются атеро-

склероз и его осложнения [2]. Риск кардио-

васкулярных катастроф высок не только при

большей длительности РА, но и у молодых

пациентов, серопозитивных по ревматоид-

ному фактору (РФ), уже в первые годы забо-

левания [3]. Ускоренному развитию атеро-

склероза при РА способствуют как накопле-

ние классических кардиоваскулярных фак-

торов риска (ФР), таких как курение, ожи-

рение, дислипидемия, нарушение углевод-

ного обмена, артериальная гипертензия (АГ)

и их сочетание, – так и высокая иммуновос-

палительная активность болезни и нежела-

тельные реакции (НР) противоревматиче-

ской терапии [4].

Доказана роль классических ФР (пол,

курение, дислипидемия, АГ, инсулинорези-

стентность – ИР, избыточная масса тела,

малоподвижный образ жизни, отягощенная
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Считается, что ювенильный идиопатический артрит (ЮИА), как и другие ревматические заболевания, имеет

тесную патогенетическую связь с метаболическими нарушениями и ранним атеросклерозом. Однако рас-

пространенность метаболического синдрома (МС) и его отдельных компонентов как у здоровых детей

и подростков финно-угорской народности, так и у пациентов с ЮИА не известна. 

Целью работы явилось изучение распространенности метаболических нарушений у детей с ЮИА, прожива-

ющих в Республике Мордовия. 

Материал и методы. Обследовано 82 ребенка (из них 44 девочки) в возрасте от 10 до 18 лет с ЮИА. 

Результаты. Полный симптомокомплекс МС диагностирован у 36,6% больных, среди которых преобладали

пациенты с системным артритом и полиартритом. Наиболее часто выявлялись дислипидемия, ожирение

и артериальная гипертензия (АГ), которые коррелировали с активностью заболевания и дозой системных

глюкокортикоидов (ГК).

Выводы. ЮИА сопряжен с высокой распространенностью метаболических нарушений, которые лишь час-

тично (АГ и нарушение углеводного обмена) связаны с приемом ГК, а в основном опосредованы высокой

воспалительной активностью болезни. 
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наследственность по сердечно-сосудистым заболевани-

ям) как важных детерминант развития атеросклеротиче-

ской бляшки [5]. Многие из них являются компонента-

ми метаболического синдрома (МС), проявляющегося

абдоминальным ожирением, АГ, расстройствами угле-

водного и липидного обмена, ассоциированного с су-

щественным увеличением риска сердечно-сосудистых

катастроф, в том числе у подростков [6, 7]. Есть мнение,

что именно МС и связанная с ним ИР является важней-

шим ФР атеросклероза у больных ревматическими за-

болеваниями [8]. Частота выявления МС у взрослых

больных РА достигает 42–54% [9]. И хотя поражение ко-

ронарных сосудов при ювенильном идиопатическом

артрите (ЮИА) встречается редко и/или протекает бес-

симптомно, проблема раннего атеросклероза и метабо-

лических нарушений актуальна даже для детей и подро-

стков [10]. 

Частота метаболических нарушений в общепедиат-

рической популяции составляет 2–9% в зависимости от

избранных критериев [11]. В зарубежной литературе име-

ются публикации, оценивающие распространенность

и выраженность МС и его отдельных компонентов как ФР

развития атеросклероза у детей с ЮИА [12–14], тогда как

для российской популяции подобные сведения отсутству-

ют. Особенный интерес они будут представлять для детей

финно-угорской народности, которые являются носителя-

ми «финского гена», наряду с другими ответственного за

развитие МС.

Целью данного исследования явилось изучение рас-

пространенности метаболических нарушений и доклини-

ческих признаков атеросклероза у детей с ЮИА, прожива-

ющих в Республике Мордовия.

Материал и методы 
С одобрения локального этического комитета при

Мордовском государственном университете, после

подписания информированного согласия обследовано

82 пациента с ЮИА, соответствующих критериям Меж-

дународной лиги по борьбе с ревматическими заболева-

ниями (ILAR) 2009 г., проживающих на территории Рес-

публики Мордовия (из них 44 девочки) в возрасте 10–18 лет

(средний возраст 13,1±1,2 года). Критериями включе-

ния были активная фаза заболевания и лечение базис-

ными противовоспалительными (БПВП) и/или генно-

инженерными биологическими препаратами (ГИБП)

в сочетании с глюкокортикоидами (ГК) и/или нестеро-

идными противовоспалительными препаратами

(НПВП). Из исследования исключали пациентов с тя-

желой сопутствующей патологией, с реактивным артри-

том и пациентов, получающих только терапию НПВП

в сочетании с ГК внутрисуставно (без БПВП). В обсле-

дуемой группе национальность «мордвин/мордовка»

имели 23 (28,1%) пациента, 39 (47,6%) родились от сме-

шанных браков (один из родителей являлся представи-

телем финно-угорской расы), 17 (20,7%) считали себя

русскими и 3 (3,6%) – татарами. Контрольную группу

составили 50 практически здоровых детей (включая

28 девочек) 9–17 лет (средний возраст 12,4±1,1 года) со-

поставимого национального состава.

Олигоартикулярный вариант диагностирован у 28

из 82 (34,1%), полиартикулярный – у 32 (39%) и систем-

ный – у 9 (10,9%) детей. Псориатический артрит имел

место у 3 (3,6%) детей, артрит, ассоциированный с энте-

зитом, – у 10 (12,2%). Серопозитивными по РФ были

9 пациентов. Длительность болезни колебалась от полу-

года до 10 лет. Активность ЮИА оценивалась как высо-

кая у 11 детей (главным образом с системным ЮИА),

как умеренная – у 50 и как низкая – у 21 пациента.

Рентгенологически заболевание соответствовало I ста-

дии у 28, II – у 47, III – у 6 и IV – у одного пациента.

Функциональный класс варьировал от I (у 13) до IV –

(у 8) пациентов. Все пациенты получали БПВП, 20 де-

тей получали ГК внутрисуставно или в виде пульс-тера-

пии, 19 – ГИБП. 

Помимо стандартного клинико-лабораторного

обследования всем детям проведено определение уров-

ня общего холестерина (ХС), триглицеридов (ТГ) и ХС

липопротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП), индек-

са атерогенности (ИА), уровня глюкозы плазмы крови

натощак, теста толерантности к глюкозе, уровня инсу-

лина, индекса HOMA-IR, артериального давления

(АД), роста, массы тела, окружности талии (ОТ), инде-

кса массы тела (ИМТ) по формуле Кетле с последую-

щей оценкой результатов по центильным таблицам.

41 ребенку проведено суточное мониторирование АД.

АГ диагностировали по рекомендациям Ассоциации

детских кардиологов России (2009), МС – по критери-

ям Zimmet (2007).

Статистическую обработку полученных данных про-

водили с использованием программы Statistica 8.0. Досто-

верность различий оценивали с помощью критерия χ2

и t-критерия Стьюдента, зависимость признаков – по ко-

эффициенту корреляции Пирсона.

Результаты 
Полный симптомокомплекс МС (сочетание двух

обязательных критериев с абдоминальным ожирением)

имел место у 30 из 82 (36,5%) больных, среди которых

было 11 представителей мордвы, 17 пациентов, рожден-

ных от смешанных браков, и 2 русских, а среди детей

контрольной группы он не диагностирован ни в одном

случае. Наиболее часто среди детей с ЮИА выявлялись

дислипидемия (40%), АГ (19,5%) и абдоминальное ожи-

рение (18,3%).

Различные изменения массы тела при ЮИА были

обнаружены в 28,0% случаев, а в контроле – 6% (р<0,05).

Ожирение (ИМТ >95-го центиля для данного пола

и возраста) имело место у 6 (7,3%) из 82 пациентов

с ЮИА, а избыток массы тела (ИМТ в пределах 85–95-го

центилей) – у 9 (10,9%). В контрольной группе ожире-

ние выявлено у одного ребенка из 50 (2%) и избыток

массы тела – у 2 (4%) детей. При этом только у 8 (9,8%)

пациентов с ЮИА выявлялся дефицит массы тела (ИМТ

<10-го центиля) – самостоятельный независимый пре-

диктор сердечно-сосудистых осложнений для пациентов

с РА [4]. 

Дефицит массы тела и кахексия не имели половых

и возрастных особенностей, встречались при системном

варианте заболевания (два ребенка), полиартрите (четыре

подростка), артрите с энтезитом (один мальчик) и олиго-

артрите (один мальчик), причем в пяти случаях это была

«ревматоидная кахексия» с увеличением отложения жира

в области живота (у детей с системным артритом и артри-

том с энтезитом) и в трех – классическая. 

Ожирение и избыток массы тела выявлялись прак-

тически при любом варианте артрита (табл. 1). Из 15 де-
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тей с избытком массы тела и ожирением 12 получали ГК

(в том числе 6 – пульс-терапию метилпреднизолоном

в средней курсовой дозе 58,9±12,4 мг/кг) и только 6 име-

ли избыточную массу тела до начала болезни. У 20 де-

тей, получавших ГК (средний возраст 11,3±0,9 года),

ИМТ был значимо выше, чем у пациентов аналогично-

го пола и возраста, не получавших гормональной тера-

пии (20,9±0,8 и 18,1±0,9 кг/м2 соответственно; p<0,05).

У 13 пациентов имело место увеличение ОТ выше 90-го

центиля.

Нарушение углеводного обмена в виде гиперглике-

мии натощак или нарушения толерантности к глюкозе вы-

явлено у 5 из 82 детей (6,1%) с высокой активностью ЮИА,

получавших пульс-терапию ГК в средней курсовой дозе

74,9±25,1 мг/кг. У 20 детей с системным и полиартикуляр-

ным вариантом ЮИА с высокой степенью активности

(13 – с абдоминальным ожирением и 7 – с ревматоидной

кахексией) выявлена ИР – индекс HOMA-IR >2,4 и другие

признаки ИР (acantosis nygricans, синдром поликистозных

яичников, неалкогольный стеатогепатит и др.). СОЭ у де-

тей с ИР была значимо выше, чем у пациентов с нормаль-

ным индексом HOMA-IR: 32,2±3,1 и 18,4±2,7 мм/ч соот-

ветственно (p<0,05). 

Липидные нарушения, варианты которых предста-

влены на рис. 1, выявлялись у 33 из 82 (40,2%) больных

с ЮИА. У 31 (37,8%) пациента выявлялось повышение

ИА по сравнению с контрольной группой за счет изме-

нения соотношения ХС ЛПВП и ХС липопротеидов

низкой плотности (ХС ЛПНП). Среднее значение ИА

у детей с ЮИА было выше, чем в контроле (2,8±0,2

и 2,1±0,1 соответственно; p<0,05) и коррелировало с ак-

тивностью болезни (r=0,69), уровнем СРБ (r=0,83)

и СОЭ (r=0,72). 

Снижение содержания антиатерогенного ХС

ЛПВП выявлено у 23 из 82 детей с ЮИА (28,0%) и у 1 из

50 (2%) здоровых детей (p<0,05). Хотя среднегрупповые

значения данного показателя при ЮИА оставались на

нижней границе нормы, они были значимо ниже, чем

в контроле (1,28±0,03 и 1,65±0,07 ммоль/л соответст-

венно; p<0,05). Повышение уровня ТГ и общего ХС вы-

явлено соответственно у 2 (2,4%) и 12 (14,6%) детей

с ЮИА, тогда как в контрольной группе гиперхолесте-

ринемия выявлена только в 2% случаев, однако эти раз-

личия недостоверны (p>0,05). При этом содержание об-

щего ХС не различалось у детей основной (4,3±0,7

ммоль/л) и контрольной (3,9±0,5 ммоль/л) групп, кон-

центрация же ТГ у больных ЮИА (1,39+0,07 ммоль/л)

была выше, чем в контрольной группе (1,12+0,05

ммоль/л; p<0,05). 

Полный набор признаков, типичных для первого

варианта дислипидемии (повышение уровня общего ХС,

ХС ЛПНП и/или ТГ), имел место у 6 из 82 (7,3%) детей

разного пола и возраста с полиартикулярным и систем-

ным ЮИА и у всех больных ассоциировался с избыточ-

ной массой тела и/или увеличением ОТ и лечением ГК.

А второй, отличающийся преимущественным дефици-

том ХС ЛПВП и повышением ИА, отмечался у 27 (32,9%)

пациентов (у 8 – с системной, 13 – поли- и 2 – с олиго-

артикулярной формой ЮИА, одного ребенка с псориати-

ческим артритом и трех, имевших артрит, ассоциирован-

ный с энтезитом), при высокой активности болезни не-

зависимо от массы тела и приема ГК. Лабораторные по-

казатели активности – СОЭ и уровень СРБ – среди детей

с липидными нарушениями были значимо выше, чем

у остальных пациентов, и составили 48,7±6,9 мм/ч,

28,3±2,1 мг/л и 21,5±3,9 мм/ч, 11,3±1,7 мг/л соответст-

венно (p<0,05).

Средний уровень систолического АД у детей

с ЮИА был выше, чем в контроле: 118,7±3,5 и 102,3±4,8

мм рт. ст. соответственно (p<0,05). Повышение АД при

рутинном измерении выявлено у 10 (11,7%) из 82 детей

с ЮИА (в 5 случаях это была предгипертензия, в 4 – АГ

I степени и в одном – АГ II степени), а по результатам су-

точного мониторирования АД (СМАД) – у 16 (19,5%)

детей (рис. 2), хотя критериям диагностики МС (АД

>130/85 мм рт. ст.) эти данные удовлетворяли лишь у 10 па-

циентов. Среди больных контрольной группы повыше-

ние АД имело место у 1 (2%) пациента с избыточной мас-

сой тела. 

АГ выявлялась практически исключительно среди

детей, получавших пульс-терапию или локальные инъек-

ции ГК (табл. 2). 11 (61,1%) детей с повышением АД имели

абдоминальное ожирение и ИР и один мальчик – ИР

и увеличение ОТ без избытка массы тела. 

По нашим данным, максимальное влияние на уро-

вень АД оказывали активность болезни, доза системных

ГК, ИМТ (r=0,71; r=0,79; r=0,88 соответственно). Сред-

ний уровень систолического АД составил 118,7±4,2 мм

рт. ст. у 20 детей, получавших системные ГК, и 103,2±3,0

мм рт. ст. у больных, не получавших пульс-терапию ме-

тилпреднизолоном (p<0,05). Курсовая доза системных

ГК составила 74,3±3,1 мг/кг у пациентов с АГ и 58,3±5,3

мг/кг у больных с нормальным уровнем АД (p<0,05). По-

вышение АД у 9 детей носило нестойкий, лабильный ха-
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Таблица 1 Характеристика активности ЮИА у детей с ожирением и избытком массы тела 

Ожирение (ИМТ>95-го центиля) Избыток массы тела (ИМТ 85–95-й центили)

Показатель олигоартрит полиартрит системный олигоартрит полиартрит системный артрит псориатический
(n=28) (n=32) артрит (n=9) (n=9) (n=32) артрит (n=9) с энтезитом (n=10) артрит (n=3)

Ожирение/избыток массы тела, n (%) 1 (3,6) 2 (6,3) 3 (33,3) 1 (3,6) 2 (6,3) 3 (33,3) 2 (20) 1 (33,3)

Средний ИМТ, кг/м2 25,5 24,2–26,1 26,1±1,0 19,9 21,3–22,9 20,8±1,3 21,9–23,5 20,9

ОТ, см 79 78–85 82,9±1,8 78 81,5–86 80,1±5,1 76–89 82

Возраст, годы 11 10–12 11,7±1,3 10 12–13,5 11,1±1,3 13–15 11

ГКС в/в и/или в/с, n 0 2 3 0 2 3 1 0

СОЭ, мм/ч 18 18–42 32,7±1,3 16 17–28 31,5±1,2 14–17 14

СРБ, мг/л 9 10–18 18,7±2,9 6 8–12 15,8±2,1 6–20 10

Примечание. в/в – внутривенно, в/с – внутрисуставно, СРБ – С-реактивный белок.
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рактер и нивелировалось после отмены ГК. Стабильная

АГ диагностирована нами у 7 пациентов с высокой ак-

тивностью ЮИА, ожирением/избытком массы тела

и у девочки с амилоидозом.

У 19 из 41 пациента (46,4%) с избытком массы те-

ла/ожирением и/или увеличением ОТ при СМАД выявле-

но недостаточное, а у 13 из 41 (31,7%) больных с нормаль-

ной массой тела или ревматоидной кахексией – избыточ-

ное снижение АД в ночные часы. У оставшихся 9 (21,9%)

пациентов снижение давления в ночные часы было опти-

мальным – 10–20%. 

Обсуждение 
В настоящем исследовании установлена высокая

частота как полного симптомокомплекса МС, так и от-

дельных кардиоваскулярных ФР (являющихся его ком-

понентами) у больных ЮИА. Так, частота ожирения

и избытка массы тела (общих осложнений хронических

воспалительных заболеваний) при ЮИА была статисти-

чески значимо выше, чем в контроле (18,3 и 6% соответ-

ственно; p<0,05). По данным литературы, распростра-

ненность ожирения у детей с ЮИА составляет 5–12%,

избыточной массы тела – 15–23,3% и эти нарушения ча-

ще встречаются у пациентов, получающих высокие дозы

ГК внутрь [15], что хорошо согласуется с результатами

наших исследований.

У детей с ЮИА, в отличие от здоровых, в большин-

стве случаев наблюдалось абдоминальное ожирение, яв-

ляющееся основным патогенетическим звеном ИР, дру-

гих метаболических нарушений, дисфункции эндотелия

и раннего атеросклероза. С другой стороны, абдоминаль-

ный жир служит источником провоспалительных цито-

кинов и способствует поддержанию активности ревмати-

ческого процесса [16]. B. Glowinska-Olszewska и соавт.

[14] продемонстрировали более высокий уровень индек-

са HOMA-IR у пациентов с ЮИА и ожирением, по срав-

нению со здоровыми и пациентами с ЮИА и нормальной

массой тела [14]. В нашем исследовании ИР выявлена

у 20 детей из 82 больных ЮИА (24,4%) и не определялась

в контрольной группе.

ИР имеет тесную связь с нарушением липидного

спектра. При РА и ЮИА встречаются два основных ате-

рогенных типа дислипидемии. Первый связан с длитель-

ным приемом ГК и сочетается с традиционными ФР ате-

росклероза, а второй развивается уже в дебюте РА, часто

до назначения ГК, у лиц молодого и детского возраста,

ассоциируется с высокой воспалительной активностью

болезни [4]. Одной из причин дислипидемии при ЮИА

может быть индуцированное цитокинами снижение ак-

тивности липопротеинлипазы и/или гиперпродукция

острофазовых белков и медиаторов воспаления, которые

взаимодействуют с липопротеидами и нарушают их мета-

болизм [17]. В литературе сообщается о повышении

уровня ТГ, ХС ЛПНП и снижении концентрации ХС

ЛПВП у 7–57% пациентов с ЮИА, но есть мнение, что

дислипидемия имеет место лишь у детей с ожирением

[12–14]. Нами дислипидемия диагностирована у 40%

больных с высокой активностью ЮИА независимо от

массы тела и приема ГК и лишь у одного ребенка с ожи-

рением в контрольной группе (p<0,05). Отмечена тесная

корреляция ИА с клинической активностью ЮИА, СОЭ

и уровнем СРБ.

АГ в детстве тесно связана с ожирением, и их соче-

тание многократно увеличивает риск развития МС

и опосредованных атеросклерозом заболеваний в даль-

нейшей жизни [18]. У взрослых пациентов с РА АГ

встречается чаще, чем в популяции, и хуже поддается те-

рапии, отчасти вследствие побочного действия противо-
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Рис. 2. Изменения АД при различных формах ЮИА, %
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ревматических средств. В нашем исследовании повыше-

ние АД выявлено у 19,5% больных (в основном, прини-

мающих системные ГК) и только в 2% случаев в контро-

ле (p<0,05). 

И МС, и ожирение считают болезнями, связанны-

ми с хроническим воспалением, а провоспалительные

цитокины, высокий уровень которых имеет место у боль-

ных ЮИА и РА, играют важную роль в атерогенезе [19].

Доказано, что тяжелый системный воспалительный про-

цесс даже в отсутствие классических ФР ассоциируется

с существенным повышением риска смерти от заболева-

ний сердечно-сосудистой системы, а белки острой фазы

воспаления являются иммунологическими маркерами

атеросклероза и рассматриваются как «предикторы» кар-

диоваскулярных катастроф у больных ревматическими

заболеваниями [20]. В нашем исследовании дислипиде-

мия и ожирение четко ассоциировались с активностью

ЮИА и уровнем СРБ. 

В целом, полный симптомокомплекс МС – сочета-

ние двух обязательных критериев (АГ, нарушения угле-

водного обмена или дислипидемии) с абдоминальным

ожирением – имел место у 30 (36,6%) детей с ЮИА (в том

числе у 7 детей с системным ЮИА, у двух – с олигоар-

тритом, по одному – с псориатическим артритом и арт-

ритом с энтезитом и 19 – с полиартритом), 28 из которых

полностью или частично представляли финно-угорскую

народность и не определялся в контрольной группе

(p<0,05). Распространенность метаболических наруше-

ний ассоциировалась с системным лечением ГК (68,6%

пациентов получали пульс-терапию ГК) и не зависела от

применения ГИБП. 

Атерогенная направленность обмена, высокая рас-

пространенность ожирения и АГ позволила американским

специалистам обосновать включение пациентов с ЮИА

в группу умеренного риска развития атеросклероза с обя-

зательной кардиоваскулярной профилактикой [10]. Оче-

видно, подобные или даже более агрессивные подходы

к предупреждению сердечно-сосудистых катастроф долж-

ны быть использованы и для российской популяции, осо-

бенно в регионах, «эндемичных» по ревматологической

и кардиоваскулярной патологии, к которым в полной мере

относится Республика Мордовия.

Выводы
1. Полный симптомокомплекс МС диагностирован

у 36,6% детей с ЮИА и не определялся в контрольной

группе 

2. У детей с ЮИА чаще, чем у здоровых детей, выяв-

лялись такие компоненты МС, как ожирение (18,3%), АГ

(19,5%) и нарушение липидного обмена (40%).

3. Компоненты МС лишь частично (АГ и нарушение

углеводного обмена) связаны с приемом ГК, а в основном

опосредованы высокой воспалительной активностью бо-

лезни. 

Прозрачность исследования
Исследование проводилось в рамках научных тем

№ 01.2.00704779 «Особенности региональной патологии

и комплексные медицинские исследования для Республики

Мордовия» и № 01.2.00704782 «Медицинские основы жиз-

недеятельности организма в норме, патологии и экспери-

менте».

Исследование не имело спонсорской поддержки. Авторы

несут полную ответственность за предоставление оконча-

тельной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимоотношениях
Все авторы принимали участие в разработке концеп-

ции и дизайна исследования и написании рукописи. Оконча-

тельная версия рукописи была одобрена всеми авторами. Ав-

торы не получали гонорар за исследование.

Исследование было представлено в виде стендового

доклада на конгрессе VI Europaediatrics (2013) и в виде уст-

ных докладов на конгрессе «Инновационные технологии

в педиатрии и детской хирургии» (2012), Всероссийском

конгрессе ревматологов (2013) и на школе детского кардио-

лога в рамках Национального конгресса «Человек и лекар-

ство» (2014).

Благодарности
Авторы выражают благодарность директору ФБГНУ

НИИР им. В.А. Насоновой академику Е.Л. Насонову и руко-

водителю детского отделения к.м.н. И.П. Никишиной за не-

оценимый вклад в развитие детской ревматологии в регионах

России.

Н а б л ю д е н и я  и з  п р а к т и к и

Таблица 2 Характеристика больных с повышением АД

Характеристика
Системный артрит Полиартрит Артрит с энтезитом Олигоартрит Псориатический артрит 

(n=9) (n=32) (n=10) (n=28) (n=3)

АГ, n (%) 7 (77) 5 (15,6) 1 (10) 2 (7,1) 1 (33)

ИМТ > 85-го центиля, n 4 4 0 2 1

ИМТ, кг/м2 19,4±1,6 20,9±1,2 20,5 19,9–25,5 20,9

ОТ, см 79,5±2,1 81,4±2,1 74 78–80 82

Возраст, годы 11,9±1,8 12,1±2,0 15 10-11 11

ГК в/в, n 7 1 – – –

ГК в/с, n 1 3 1 2 –

Активность болезни II–III II–III II II–III I

Функциональный класс II–III II III II II
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