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Резюме 
Введение. Артериальная гипертензия (АГ) и  ожирение приобрели размеры пандемии в  Российской 

Федерации, беря свое начало в детском возрасте. Лечение таких пациентов в условиях санатория с использова-
нием комплексных программ является важным направлением медицинской помощи.

Цель. Оценка влияния дозированной ходьбы на систему ростовых факторов детей с артериальной гипертен-
зией в процессе санаторно-курортного лечения (СКЛ). 

Материалы и методы. В ходе исследования было обследовано 123 ребенка с АГ в возрасте от 10 до 17 лет. 
Все пациенты получали дифференцированное СКЛ в 4-х подгруппах. В контрольную группу (КГ) (n=30) вошли 
здоровые дети в том же возрастном периоде, что и основная группа. Исследования проводились на начальном 
этапе и через 21 день после начала СКЛ. 

Результаты. Применение СКЛ у детей с АГ способствовало коррекции изначально измененных взаимосвязей 
нейрорегуляторных систем. Применение базового СКЛ по влиянию на улучшение статуса нейротрофинов было 
малоэффективным, вместе с тем, включение бальнеотерапии в  комплексное СКЛ детей с  АГ сопровождалось 
клинически значимой оптимизацией уровня факторов роста, с достижением максимального эффекта при вклю-
чении в комплекс лечения дозированной ходьбы, что приводило к снижению уровня показателей суточного мо-
ниторирования артериального давления (АД), нормализации его циркадианного профиля и снижению антропо-
метрических параметров абдоминального ожирения.

Обсуждение. Полученные данные свидетельствуют о том, что дозированная ходьба, включенная в програм-
му лечения, способствует более выраженному улучшению уровня факторов роста в тесной связи с показателями 
АД по сравнению с базовым СКЛ. 

Заключение. Таким образом, комплексные санаторные программы с использованием физиобальнеолечения 
и дозированной ходьбы представляют собой перспективный метод для оптимизации восстановления детей с АГ 
и метаболическими нарушениями.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, санаторно-курортное лечение, дети, бальнеотерапия, электро-
сон-терапия, амплипульстерапия, факторы роста, дозированная физическая нагрузка.
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Abstract 
Introduction. Arterial hypertension (AH) and obesity have become a pandemic in the Russian Federation, originating 

in childhood. The treatment of such patients in a sanatorium using comprehensive programs is an important area of 
medical care. 

Aim. Assessment of the effect of dosed walking on the growth factor system of children with arterial hypertension 
during sanatorium treatment (SCL). 

Materials and methods. 123 children with hypertension aged from 10 to 17 years were examined during the study. 
All patients received spa treatment in 4 differentiated subgroups. The control group (KG) (n=30) included healthy 
children in the same age period as the main group. The studies were conducted at the initial stage and 21 days after the 
onset of SCL. 

Results. The use of complex sanatorium therapy of hypertension in children contributed to the correction of initially 
altered interrelations of neuro-regulatory systems. The use of basic hypertension in terms of its effect on improving the 
status of neurotrophins was ineffective, however, the inclusion of balneotherapy in complex hypertension in children 
was accompanied by a clinically significant optimization of the level of growth factors, achieving maximum effect when 
dosed walking along the estuary was included in the treatment package, which led to a decrease in the level of daily 
blood pressure monitoring and normalization of its circadian profile and reducing the anthropometric parameters of 
abdominal obesity. 

Discussion. The data obtained indicate that dosed walking, included in the treatment program, contributes to a 
more pronounced improvement in the level of growth factors in close connection with blood pressure (BP) compared 
with baseline SCL. 

Conclusion. Thus, comprehensive sanatorium programs using physiotherapy and metered-dose walking represent a 
promising method for optimizing the recovery of children with hypertension and metabolic disorders.

Keywords: arterial hypertension, sanatorium treatment, children, balneotherapy, electroslip therapy, 
amplipulstherapy, growth factors, dosed physical activity
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Введение / Introduction 
Истоки хронических сердечно-сосудистых 

патологий неинфекционного характера лежат 
в  детском и  подростковом периоде. Чтобы до-
биться существенного прогресса в борьбе с кар-
диоваскулярными заболеваниями у  взрослых, 
необходимо усовершенствовать подходы к  их 
выявлению и терапии у детей. [1]. Недавние ис-
следования показали рост заболеваемости в пря-
мой связи с эпидемией ожирения [2]. Ожирение 
детского возраста рассматривается как процесс 
старения и его диагностика рассматривается 
в связи с необходимостью учета всей совокуп-
ности клинических и лабораторных данных [3]. 
Ведется поиск новых маркеров контроля мета-
болического генеза раннего формирования АГ 
у детей. Особую роль в контроле за процессами 
метаболотропного кардиоваскулярного риска 
играют факторы роста (ФР), которые экспресси-
руются в той или иной степени на стрессогенные 
повреждения, формируя изначально защитные 
реакции организма, а затем включают поврежда-
ющие свойства. 

Литературные данные свидетельствуют 
о  многокомпонентном участии этих биогенных 
регуляторов в  патогенезе АГ. В  частности, ней-
ротрофический фактор головного мозга (BDNF) 
был обнаружен как  новый потенциальный био-
маркер для диагностики и прогнозирования сер-
дечно-сосудистых заболеваний [4]. Существуют 
данные, что  несмотря на  нейропротективные 
свойства, BDNF участвует в компенсаторной ре-
акции на  различные неблагоприятные стимулы, 
активации симпатической нервной системы и по-
вышении АД [5]. Это подтверждают недавние ис-
следования, которые пролили свет на механизмы, 
посредством которых BDNF влияет на энергети-
ческий баланс и  баланс глюкозы за  счет смены 
его субклеточной локализации в  гипоталамусе 
в  ответ на  метаболические сигналы, повышение 
лептина и инсулина [6].

Повышение уровня фактора роста нервов 
(NGF) связывают с повышением активности сим-
патоадреналовой системы и  первичной АГ [7]. 
Трансформирующий фактор роста β1 (TGF-β1) вы-
зывает артериосклероз, воздействуя на  культуру 
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гладкомышечных клеток и  приводя к  их проли-
ферации и  росту, увеличивая количество колла-
гена и ускоряя деградацию эластина [8]. Согласно 
исследованиям, инсулиноподобный фактор ро-
ста-1 (IGF-1) оказывает защитное влияние, сти-
мулируя гипертрофию гладкомышечных клеток 
сосудов, синтез компонентов внеклеточного ма-
трикса и поддерживая нормальную миогенную за-
щиту. Он предотвращает старение микрососудов 
и уменьшает выработку активных форм кислоро-
да. Дефицит IGF-1 нарушает эти защитные меха-
низмы, увеличивая риск развития цереброваску-
лярной гипертензии [9].

Физические упражнения имеют решающее 
значение для раннего лечения первичной АГ у де-
тей [10]. У детей, чей мозг развивается, аэробные 
упражнения положительно влияют на  уровень 
BDNF и  NGF, когнитивные функции [11, 12]. Ре-
гулярные физические упражнения способствуют 
адаптации к нагрузкам, которые могут подавлять 
скрытую активацию TGF-β1 [13]. Объединённые 
результаты 16 исследований с участием 1170 чело-
век, определили влияние физических упражнений 
на  концентрацию IGF-1, показали значительное 
повышение уровня IGF-1, кроме того, силовые 
и  аэробные тренировки значительно повышали 
концентрацию IGF-1 после тренировки по сравне-
нию с плацебо [14, 15].

Цель / Aim 
Оценка влияния дозированной ходьбы на  си-

стему ростовых факторов детей с  артериальной 
гипертензией в  процессе санаторно-курортного 
лечения.

Материалы и методы / Materials and methods
В исследовании приняли участие 123 ребенка 

с  АГ. Основным критерием для включения в  ис-
следуемую группу стало наличие первичной АГ 
у  детей (на  основе рекомендаций Европейского 
общества по  АГ [16]), в  возрасте 14 (12–15) лет. 
Критерии исключения - вторичная АГ и  вторич-
ное ожирение. В  контрольную группу (КГ) во-
шло 30 здоровых детей. Родители участвовавших 
в исследовании детей подписывали добровольное 
информированное согласие. Клиническую часть 
работы проводили на базе детских санаториев го-
рода Евпатория. 

Для оценки динамики физического развития 
измеряли массу тела, индекс массы тела (ИМТ), 
объем талии (ОТ) и объем бедер (ОБ).

В зависимости от  значений ИМТ все дети 
с  АГ были разделены на  две группы: 56 детей 
с ИМТ<1 SDS и 67 детей с ИМТ > 1SDS.

Всем детям с  АГ было проведено суточное 
мониторирование АД (СМАД). Анализировали 
среднесуточные, среднедневные и  средненочные 
показатели систолического и диастолического АД, 
максимальные показатели (срСут САД, срДн САД, 

срНоч САД, САД макс, срСут ДАД, срДн ДАД, ср-
Ноч ДАД, ДАД макс, ИВ САД, ИВ ДАД, ВАД САД, 
ВАД  ДАД), вариабельность АД (ВАД  САД 
и ВАД ДАД), индекс нагрузки давлением – индекс 
времени (ИВ  САД и  ИВ  ДАД), суточный индекс 
САД (СИ САД).

Количественное определение в  сыворотке 
крови NGF  проводили с  использованием набо-
ра RayBio® Human Beta-NGF ELISA Kit (Ray Biotech, 
Inc.), BDNF - с применением набора Human BDNF 
Immunoassay «Quantikine ELISA», TGF-β1 - с  ис-
пользованием коммерческого набора RayBio 
Human TGF-beta 1 ELISA Kit, IGF-1 - с применени-
ем стандартного набора DRG International, Inc.

В  зависимости от  применяемых методов СКЛ 
все дети с  АГ были распределены с  помощью 
простой рандомизации на  четыре подгруппы: 
в подгруппу А вошли дети, которые получали ба-
зовую программу СКЛ (14 детей с  ИМТ  <  1SDS 
и 10 детей с ИМТ > 1SDS); в подгруппу В – дети 
с АГ, которым наряду с базовым комплексом СКЛ 
рекомендовали хлоридно-натриевые ванны (ХНВ) 
и  амплипульстерапию (14 детей с  ИМТ  <  1SDS 
и 18 детей с ИМТ > 1SDS); подгруппу С состави-
ли дети, получавшие в составе лечения йодобром-
ные ванны (ЙБВ) и электросон-терапию (13 детей 
с ИМТ < 1SDS и 15 детей с ИМТ > 1SDS); подгруп-
пу D представили дети, которым была назначе-
на дозированная ходьба вдоль лимана (15 детей 
с ИМТ < 1SDS и 24 ребенка с ИМТ > 1SDS).

Лечебная программа базового комплекса 
СКЛ для  детей с  АГ включала двигательный ре-
жим и  диету №15 с  учетом основ DASH (Dietary 
Approaches to Stop Hypertension).

В базовый комплекс СКЛ входили I–II режимы 
гелиотерапии, талассотерапии и аэротерапии. I–II 
двигательный режим предусматривал утреннюю 
гигиеническую гимнастику, групповые занятия 
лечебной физкультурой, прогулки по прибрежной 
зоне с учетом погодных условий, активные спор-
тивные игры.

Дифференцированно в  подгруппах лечения 
применяли следующие методики. 

Хлоридные натриевые ванны (ХНВ) готовились 
искусственным способом с использованием мор-
ской соли. Концентрация морской соли в раство-
ре составляла 10 г/л, температура воды – 36–37°С, 
продолжительность процедуры зависела от  воз-
раста: для детей 6–10 лет – 8 минут, для 11–14 лет – 
10 минут, для 15–16 лет – 12 минут. Ванны прини-
мались через день, курс составил 10 процедур.

Йодобромные ванны (ЙБВ) проводили 
при  концентрации йода 10 мг/л и  брома 25 мг/л, 
с  температурой 36–37°С. Продолжительность 
процедуры варьировалась от 8 до 12 минут. Курс 
лечения включал 10–12 процедур, которые прово-
дились через день.

Электросонтерапия проводилась по  методике 
воздействия на  глазнично-сосцевидную область 
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с  частотой 20 Гц и  силой тока до  возникновения 
легких ощущений покалывания и безболезненной 
вибрации. Продолжительность каждой процеду-
ры составляла 30 минут, курс состоял из 8–10 се-
ансов, которые выполнялись через день.

Методика проведения терапии синусоидаль-
но-модулированными токами (СМТ-терапия, ам-
плипульстерапия) предусматривала воздействие 
в переменном режиме 3 и 4 РР с частотой модуля-
ций 100 Гц, глубиной от 50 до 75 %, длительностью 
полупериодов 2-3 сек, при этом каждая процеду-
ра длилась по 5 минут. Электроды располагались 
паравертебрально в шейно-грудном отделе позво-
ночника на уровне С6-Тh4. Курс лечения включал 
8-10 процедур, проводимых через день.

Дозированная лечебная ходьба на  берегу ли-
мана проводилась 3 раза в  неделю. Продолжи-
тельность занятий постепенно увеличивалась 
от  15 минут для  начинающих до  30–45 минут. 
Ритм ходьбы в  начале основной тренировки со-
ставлял 20–40 шагов в минуту в течение 5 минут, 
затем темп повышался до  50–70 шагов в  минуту 
с  последующим плавным замедлением до  перво-
начального показателя.

Статистическую обработку данных прово-
дили с  помощью программного пакета IBM 
SPSS Statistics версии 23 (разработчик – IBM 
Corporation), применяя непараметрические ме-
тоды. Результаты представлены в  виде  медианы 
и  квартилей: Ме (Q1-Q3). Для  оценки межгруп-
повых различий применяли W-критерий Уилкок-
сона. Для сравнения относительных показателей, 
характеризующих связанные выборки (до и после 
лечения), использовали тест МакНемара. Анализ 
частоты качественных признаков осуществлялся 

с помощью критерия х² Пирсона. Для выявления 
линейных взаимосвязей между переменными рас-
считывали коэффициент ранговой корреляции 
Спирмена (r). При проверке статистических гипо-
тез уровень значимости принимался равным 0,05.

Результаты / Results
У детей с АГ с ИМТ > 1SDS отмечали изначаль-

но достоверное превышение показателей физиче-
ского развития, которые к концу СКЛ достоверно 
снижались в следующих соотношениях (р<0,001): 
массы тела на 2,86 %, ИМТ на 1,53 %, ОТ на 1,2 %, 
ОБ на 1,02 %. 

По  данным СМАД (рис. 1), изначально высо-
кие цифры АД (p<0,001) к концу СКЛ достоверно 
(p<0,001) снижались и  составили: срСут  САД – 
на  3,1 %, срСут  ДАД – на  4,1 %, срДн  САД – 
на 3,0 %, срНоч САД – на 7,5 %, срДн ДАД – на 2,63 %, 
ИВ САД – на 27,4 %, ИВ ДАД – на 16,7 %, САД макс – 
на 8,05 %, ДАД макс – на 14,4 %, ВАД САД – на 16,9 %, 
ВАД ДАД – на 8,3 %. 

Проведя сравнительный анализ эффек-
тивности СКЛ у  детей в  зависимости от  ИМТ 
мы выявили, что  уровень САД достоверно сни-
жался в  группах детей с  ИМТ  <  SDS и  с  ИМТ > 
1 SDS, соответственно, на 4,69 % и 3,08 % и ДАД – 
на 5,33 % и 2,99 % (р<0,001). Динамика биоритмо-
логических и  статистических параметров СМАД 
в  группах детей с  ИМТ  <  SDS и  с  ИМТ > 1SDS 
имели следующую динамику снижения: срДн САД 
(5,33 % и 2,99 %), срНоч САД (9,29 % и 7,1 %), срДн 
ДАД (4,05 % и 3,85 %), САД макс (10,14 % и 7,51 %), 
ДАД  макс (18,75 % и  10,42 %), ИВ  САД (18,52 % 
и  10,4 %), ИВ  ДАД (12,5 % и  5,88 %), ВАД САД 
(18,52 % и 16,0 %), ВАД ДАД (0 % и 8,33 %). 

Рисунок 1. Влияние санаторно-курортного лечения на показатели суточного мониторирования артериального 
давления у детей с артериальной гипертензией в зависимости от индекса массы тела, % динамики 

Figure 1. The effect of sanatorium treatment on daily blood pressure monitoring in children with hypertension, depending 
on body mass index, % dynamics
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Изучая исходные данные циркадианной струк-
туры АД, видим, что средний уровень СИ соот-
ветствовал нормальному биоритму, то есть ночью 
АД снижалось на 10-20 % от дневного уровня. Тем 
не менее, при сравнении с  КГ выявлено досто-
верное снижение СИ САД у  детей с  АГ, которое 
составило 11,0 (8,0-13,0) (р<0,001). Отклонение 

от нормального распределения суточного профи-
ля АД имели 36,4 % детей (р < 0,001 в сравнении 
с КГ. 

Далее мы проанализировали величину 
ночного снижения АД (рис. 2) и частоту наруше-
ния биоритмологии АД (табл. 1) у  больных с  АГ 
в зависимости от ИМТ.

Рисунок 2. Уровни суточного индекса у детей с артериальной гипертензией в зависимости от индекса массы тела. 
Примечание: *** - достоверность различия в уровнях СИ с ИМТ < 1SDS и с ИМТ > 1SDS, (р < 0,001)

Figure 2. Average daily values of the daily index in children with arterial hypertension, depending on body mass index. 
Note: *** - the significance of the difference in SI levels with BMI < 1SDS and with BMI > 1SDS, (p < 0,001)

Таблица 1 / Table 1
Частота нарушения суточного индекса у детей с артериальной гипертензией в зависимости 

от индекса массы тела / Frequency of the Daily index values in children with arterial hypertension 
depending on body mass index

Форма АГ / The form of AH

АГ / AH n = 316 Контрольная группа / 
The control group

n = 30
Дети с ИМТ < 1SDS / 

Children with BMI < 1SDS
n = 56

Дети с ИМТ > 1SDS / 
Children with BMI > 1SDS

n = 67
Нарушение суточных ритмов, 
чел/( %) / Circadian rhythm 
disorder, person/( %)

32 (27,82 %) 83 (41,29 %)
p < 0,001 0

Примечание: р – достоверность различия между данными с ИМТ < 1 SDS и ИМТ > 1 SDS./ Notes: p1 is the reliability 
of the difference between data with BMI < 1 SDS and BMI > 1 SDS.

Согласно полученным данным, уровень СИ 
достоверно был снижен у  детей с  ИМТ > 1SDS 
в сравнении как с детьми с ИМТ < 1SDS, так и с КГ 
(р  <  0,001). Суточный индекс в  группах опреде-
лялся как преимущественно оптимальный. По ве-
личине СИ дети и  подростки относились к  су-
точному профилю «dippers» при  соответствии 
СИ 10-20 % и  составлял у  детей с  нормальной 
массой тела 12,0 % (9,0-15,0 %), а  у  детей с  ИМТ 

> 1SDS СИ имел пограничное значение и в сред-
нем составил 10,0 % (8,0-13,0 %). Нормаль-
ное распределение суточных ритмов АД имели 
72,18 % детей с ИМТ > 1SDS и более половины де-
тей с ИМТ > 1SDS (р<0,001 между группами). 

При применении теста МакНемара выявлено, 
что в  конце СКЛ количество детей с  АГ без  на-
рушения СИ достоверно повышалось до  79,7 % 
(р<0,001). Нормализация биоритмологического 
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распределения АД к  концу лечения отмеча-
лась у  85,2 % (р<0,001) детей с  ИМТ  <  1SDS 
и  76,6 % (р<0,001) детей с  ИМТ  >  1SDS. СИ  по-
вышался с  11,0 (8,0-14,0) % до  12,0 (10,0-
15,0) % на  9,09 % (р<0,001), сравниваясь с  КГ 
(р=0,051). В зависимости от  ИМТ выявлено, 

что у детей с ИМТ < 1SDS повышение СИ к кон-
цу лечения было с 12,0 (9,0-15,0) % до 14,0 (11,0-
15,0) % на 16,67 % (р<0,001) до уровня показателя 
КГ (р=0,620). У детей с ИМТ > 1SDS СИ не дости-
гал значений КГ (р=0,007) и повышался с 10,0 (8,0-
13,0) % до 12,0 (10,0-14,0) % на 20,0 % (р<0,001). 

Таблица 2 / Table 2
Динамика уровня суточного индекса у детей с артериальной гипертензией в процессе санаторно-

курортного лечения (Me (Q1–Q3) / Dynamics of daily index in children with arterial hypertension during 
sanatorium-resort treatment (Me (Q1–Q3)

Показа-
тели

/ Parameter 
 

Группы 
обсле-

до-ван-
ных/ 

Groups of 
Examined

Подгруппы лечения
А подгруппа / 

subgroup
n=24

В подгруппа / 
subgroup

n=32

С подгруппа / 
subgroup

n=28

D подгруппа / 
subgroup

n=39
До лече-

ния /
before 

treatment

После 
лечения

/ after 
treatment

До лече-
ния /
before 

treatment

После 
лечения 

/ after 
treatment

До лече-
ния /
before 

treatment

После 
лечения 

/ after 
treatment

До лече-
ния /
before 

treatmen

После 
лечения 

/ after 
treatment

СИ, % / 
DI, %

Дети с 
ИМТ < 
1SDS / 
Children 
with BMI 
< 1SDS
n = 56

10,5  
(7,75-12,25)

11,0  
(8,75-12,0)
 p=0,331
p3=0,001

12,0  
(10,0-15,0)

14,0  
(12,0-15,5)

p=0,003 
p3=0,537

12,5  
(10,0-
14,25)

14,0  
(12,0-16,0) 

p=0,005 
p3=0,919

13,0  
(8,38-15,0)

15,0  
(12,75-17,0) 

р<0,001 
p2<0,001
p3=0,919 

Дети с 
ИМТ > 
1SDS / 
Children 
with BMI 
> 1SDS
n = 67

10,5  
(8,0-13,0)

11,0  
(9,0-13,0) 
p=0,053 

p3=0,004

10,0  
(7,0-12,75)

11,0  
(8,25-13,0) 

р<0,001 
p3=0,001

11,0  
(8,0-13,33)

13,0  
(10,75-
15,0)

р<0,001 
p3=0,066

10,0  
(7,0-12,0)

13,0  
(11,0-15,5)

р<0,001 
p3=0,348 
p2=0,001

Все дети 
/ All 
children
n=123

10,5  
(8,0-13,0)

11,0  
(9,0-13,0)
p=0,035 

p3=0,001

11,0  
(8,0-14,0)

12,0  
(9,5-15,0) 
р<0,001 

p3=0,011

11,0  
(9,0-14,0)

14,0  
(11,0-15,0) 

р<0,001 
p3=0,158

10,0  
(7,0-14,0)

14,0  
(11,0-16,0) 

р<0,001
p3=0,473 
p2<0,001

Кон-
трольная 
группа 
/ The 
control 
group
n = 30

13,0 (11,0-16,5)

Примечания: р – различия между группами до и после лечения; р2 – различия между группами после лечения; 
р3 – различия с контрольной группой после лечения. / Notes: p – differences between groups before and after treat-
ment;  p2 – differences between groups after treatment; p3 – differences with the control group after treatment.

Оценка биоритмологической эффективно-
сти СКЛ в зависимости от проведенного лечения 
и ИМТ (табл. 2) продемонстрировала отсутствие 
эффективности СКЛ в А подгруппе в нормализа-
ции уровня CИ (р ˃  0,05). В подгруппе В приме-
нение комбинированного лечения привело к  до-
стоверному повышению СИ (p=0,003 и  р<0,001), 
но  было недостаточно для  достижения уровня 
КГ у  детей с  ИМТ > 1SDS (p3=0,001). Примене-
ние электросонтерапии и ЙБВ в СКЛ в подгруппе 

С привело к  нормализации СИ вне зависимости 
от ИМТ. Максимальную эффективность в сохра-
нении биоритмологического баланса в  виде уве-
личения СИ до  нормы на  40 % (р<0,001) выявил 
комплекс СКЛ, в  который была включена дози-
рованная ходьба вне зависимости от ИМТ, вслед-
ствие того, что  физические упражнения, являясь 
важным нефотонным синхронизатором, могут 
в определенной степени регулировать внутренние 
ритмы организма [17]. 
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При  поступлении детей на  СКЛ выявле-
ны следующие сравнительные с  КГ изменения 
ФР: повышение уровня TGF-β среди детей с  АГ 
на 7,36 % (p=0,03), которое выявлено только у де-
тей с ИМТ > 1SDS на 26,31 % (р<0,001). Выявлено 
повышение уровня IGF-1 на 28 % (р=0,002) в срав-
нении с КГ, при этом у детей с ИМТ < 1SDS повы-
шение было недостоверным – на 2,75 % (р=0,986), 
у детей с ИМТ > 1SDS – повышение на 51,5 % было 
высоко достоверным (р<0,001). Клиническое ис-
следование уровня NGF выявило достоверное 
снижение его содержания в сыворотке крови детей 
с АГ на 17,47 % по сравнению со здоровыми деть-
ми (p=0,045), уровень был сравним с показателями 

здоровых детей (р>0,05), только в  группе детей 
с ИМТ > 1SDS уровни NGF и BDNF уменьшение 
было достоверным на 31,67 % (р=0,009) и на 12,88 % 
(р=0,002), соответственно. 

После проведения курса СКЛ уровень ФР 
(табл. 4) у детей с АГ в целом улучшился, что выра-
зилось в достоверном уменьшении TGF-β на 3,55 % 
(р<0,001), IGF-1 на 13,67 % (р<0,001), повышение 
BDNF на 1,97 % (р=0,006) и недостоверное изме-
нение NGF (р=0,382), что согласовывалось со сни-
жением АД. Это подтверждено сохранением 
многочисленных корреляционных связей с  пока-
зателями СМАД (табл. 3). 

Таблица 3 / Table 3
Корреляционные связи показателей суточного мониторирования артериального давления с 
уровнями факторов роста у детей с артериальной гипертензией после санаторно-курортного 

лечения / Correlations of daily blood pressure monitoring with the levels of growth factors in children 
with hypertension after sanatorium treatment

Показатели
/ Parameter TGF-β, пг/мл / pg/ml IGF-1, нг/мл / 

ng/ml
NGF, пг/мл / 

pg/ml
BDNF, пг/мл / 

pg/ml

срСут САД, мм.рт.ст. / average daily 
systolic blood pressure, mmHg

ρ=0,593, р<0,001 ρ=0,411, 
р<0,001

ρ=-0,529, 
р<0,001

ρ=-0,403, 
р<0,001

срДн САД, мм.рт.ст. / average daytime 
systolic blood pressure, mmHg

ρ=0,605, р<0,001 ρ=0,425, 
р<0,001

ρ=-0,526, 
р<0,001

ρ=-0,403, 
р<0,001

срСут ДАД, мм.рт.ст. / average daily 
distolic blood pressur

ρ=0,439, р<0,001 ρ=0,374, 
р<0,001

ρ=-0,291, 
р<0,001

ρ=-0,258, 
р<0,001

срДн ДАД, мм.рт.ст. / average daytime 
systolic blood pressure, mmHg

ρ=0,339, р<0,001 ρ=0,351, 
р<0,001

ρ=-0,286, 
р=0,001

ρ=-0,199, 
р=0,001

ИВ САД, % / Sistolic blood pressure time 
index

ρ=0,604, р<0,001 ρ=0,429, 
р<0,001

ρ=-0,507, 
р<0,001

ρ=-0,319, 
р<0,001

ИВ ДАД, % / Diastolic blood pressure time 
index

ρ=0,558, р<0,001 ρ=0,501, 
р<0,001

ρ=-0,444, 
р<0,001

ρ=-0,314, 
р<0,001

ВАД САД, мм.рт.ст. / variability of systolic 
blood pressure, mmHg

ρ=0,378, р<0,001 ρ=0,351, 
р<0,001

ρ=-0,348, 
р<0,001

ρ=-0,18, 
р=0,045

ВАД ДАД, мм.рт.ст. / variability of diastolic 
blood pressure, mmHg

ρ=0,429, р<0,001 ρ=0,302, 
р<0,001

ρ=-0,278, 
р=0,002

ρ=-0,343, 
р=0,002

СИ, % / DI, % ρ=-0,539, р<0,001 ρ=-0,540, 
р<0,001

ρ=0,370, 
р<0,001

ρ=0,267, 
р=0,003

Примечания: ρ – коэффициент ранговой корреляции Спирмена, р – статистическая значимость корреляционных 
связей / Notes: ρ – Spearman’s rank correlation coefficient, p – statistical significance of correlations

Проведение СКЛ способствовало снижению 
уровней TGF-β и IGF-1 в прямой связи, а повыше-
ние - NGF и BDNF - в обратной с показателями АД, 
т.е. уменьшение провоспалительных и увеличение 
противовспалительных ФР было связано с умень-
шением изначально повышенного уровня АД. 

В  группе детей с  ИМТ>1SDS отмечена подоб-
ная динамика с  уменьшением TGF-β на  10,29 % 
(р=0,001), IGF-1 на 9,78 % (р<0,001), повышением 
BDNF на 5,33 % (р<0,001) и NGF на 29,78 % (р=0,017). 

В группе детей без  метаболических наруше-
ний выявлено, что включение ФР в патогенез на-
рушений при  АГ у  детей было изначально менее 
заметно и динамика в конце СКЛ была значитель-
но менее выражена, составляя уменьшение на 1 % 
(р=0,021), IGF-1 на  10,39 % (р<0,001), изменение 
BDNF и NGF было недостоверным (р>0,05).

Выявленные корреляционные связи с  показа-
телями физического развития представлены в та-
блице 4. 
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Таблица 4 / Table 4
Корреляционные связи показателей физического развития с уровнями факторов роста у детей 
с артериальной гипертензией после санаторно-курортного лечения / Correlations of daily blood 
pressure monitoring with the levels of growth factors in children with hypertension after sanatorium 

treatment

Показатели
/ Parameter TGF-β, пг/мл / pg/ml IGF-1, нг/мл / ng/ml NGF, пг/мл / pg/ml BDNF, пг/мл / pg/ml

ИМТ, кг/м2 / BMI, kg/м2 ρ=0,519, р<0,001 ρ=0,645, р<0,001 ρ=-0,288, р=0,001 ρ=-0,345, р<0,001
Масса, кг / Weight, kg ρ=0,464, р<0,001 ρ=0,482, р<0,001 ρ=-0,297, р=0,001 ρ=-0,185, р=0,04
ОТ, см / waist size, сm ρ=0,435, р<0,001 ρ=0,546, р<0,001 ρ=-0,296, р=0,001 ρ=-0,316, р<0,001
ОБ, см / hip size, cm ρ=0,311, р<0,001 ρ=0,372, р<0,001 ρ=-0,281, р=0,002 ρ=-0,266, р=0,003

Примечания: ρ – коэффициент ранговой корреляции Спирмена, р – статистическая значимость корреляционных 
связей / Notes: ρ – Spearman’s rank correlation coefficient, p – statistical significance of correlations 

Снижение уровня абдоминальной жировой 
ткани, по  данным уровней показателей физиче-
ского развития, взаимосвязано со  снижением 
к концу СКЛ уровней провоспалительных TGF-β 
и IGF-1 и повышением уровней NGF и BDNF.

Дифференцированный подход к  лечению 
(табл. 5) показал отсутствие динамики ростовых 
факторов в подгруппе детей со стандартным СКЛ 
(р > 0,05) вне зависимости от ИМТ.

Таблица 5 / Table 5
Динамика уровней факторов роста у детей с артериальной гипертензией в процессе санаторно-

курортного лечения (Me (Q1–Q3) / Dynamics of growth factor levels in children with arterial 
hypertension during sanatorium-resort treatment (Me (Q1–Q3)

Показатели
/ Parameter 

Группы 
обследован-

ных/ Groups of 
Examined

Подгруппы лечения
А подгруппа / subgroup

n=24
В подгруппа / subgroup

n=32
С подгруппа / subgroup

n=28
D подгруппа / subgroup

n=39
До лечения /

before 
treatment

После лечения
/ after treatment

До лечения /
before 

treatment
После лечения 
/ after treatment

До лечения /
before 

treatment
После лечения 
/ after treatment

До лечения /
before 

treatmen

После лече-
ния / after 
treatment

TGF-β, пг/
мл / pg/ml

Дети с 
ИМТ < 1SDS / 
Children with 
BMI < 1SDS
n = 56

419,0 (349,0-
464,250)

416,500(381,75-
462,500) p=0,6
p3=0,091

383,0(347,500-
413,500)

373,0(331,0-
406,75) p=0,3 
p3=0,435

378,0(355,0-
393,0)

372,0(297,0-
386,50) p=0,1 
p3=0,151

380,0(345,0-
430,0)

350,0(318,0-
394,0) p=0,083 
p3=0,075 
p2=0,020

Дети с ИМТ > 
1SDS / Children 
with BMI > 
1SDS
n = 67

440,0(383,500-
460,0)

439,0(380,750-
480,50) p=0,779 
p3=0,036

454,0(396,0-
505,750)

430,0(385,250-
464,0) p=0,089 
p3=0,030

470,0(358,0-
533,0)

408,0(347,0-
470,0)
p=0,018 
p3=0,224

450,0(386,25-
511,50)

394,0(357,500-
493,500)
p=0,017 
p3=0,273 
p2=0,762

Все дети / All 
children
n=123

429,0(362,125-
459,75)

428,0(383,5-
467,5)
p=0,821 
p3=0,020

406,5(362,875-
478,975)

400,0(349,0-
439,75) p=0,06 
p3=0,317

381,0(358,0-
477,5)

380,5(309,750-
433,25) p=0,03 
p3=0,944

420,0(354,0-
474,0)

381,0(345,0-
428,0) p=0,006 
p2=0,104 
p3=0,894

Контрольная 
группа / The 
control group
n = 30

380,0 (348,25-415,0)

IGF-1, нг/мл 
/ ng/ml

Дети с ИМТ < 
1SDS / Children 
with BMI < 
1SDS
n = 56

210,4(135,127-
262,75)

205,5(134,500-
237,25)
p=0,245
p3=0,562

205,5(148,500-
266,75)

203,500(156,750-
239,0) p=0,675
p3=0,641

198,000(148,650-
264,650)

194,0(140,000-
225,0) p=0,055
p3=0,276

203,0 
(159,000-
260,3)

193,000(127,0-
241,0) p=0,012
p3=0,177
p2=0,866

Дети с ИМТ > 
1SDS / Children 
with BMI > 
1SDS
n = 67

293,25(221,75-
329,483)

302,650 
(253,575-
334,681) 
p=0,721
p3<0,001

309,55(246,250-
356,5)

289,05(258,0-
301,85) p=0,112
p3<0,001

295,7(229,7-
349,1)

274,0(207,3-
308,1) p=0,027
p3=0,004

304,0 
(278,600-
341,975)

259,5(199,875-
299,75)
p=0,001
p3=0,007
p2=0,245

Все дети / All 
children n=123

248,364 
(176,025-
320,05)

231,0(176,75-
309,075)
p=0,449
p3=0,107

254,05(193,0-
322,9)

256,0(198,5-
291,575)
p=0,092
p3=0,111

244,5(165,25-
316,25)

216,0(174,425-
299,5)
p=0,002
p3=0,231

274,3(198,7-
329,0)

214,0(173,0-
287,0)
p<0,001
p2=0,692
p3=0,235

Контрольная 
группа / The 
control group
n = 30

203,95 (176,6;256,15)
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NGF, пг/мл / 
pg/ml

Дети с ИМТ < 
1SDS / Children 
with BMI < 
1SDS
n = 56

27,0(13,650-
38,7

26,55(12,625-
38,175)
p=0,638
p3=0,529

24,45(18,225-
32,525)

25,45(13,750-
37,625)
p=0,315
p3=0,450

27,2(17,8-40,65) 25,2(22,5-34,7) 
p=0,649
p3=0,824

25,8(19,6-
35,1)

25,2(19,3-28,7)
p=0,125
p3=0,273
p2=0,850

Дети с ИМТ > 
1SDS / Children 
with BMI > 
1SDS
n = 67

16,0(10,175-
32,500)

16,75(11,375-
21,225)
p=0,444
p3=0,003

19,4(10,075-
39,200)

21,45(13,850-
38,425)
p=0,306
p3=0,282

18,7(14,300-
45,000)

26,50(22,7-39,2)
p=0,033
p3=0,866

17,35(9,525-
39,175)

25,2(13,975-
34,650)
p=0,024
p3=0,389
p2=0,109

Все дети / All 
children
n=123

19,65(11,725-
37,55)

18,7(12,325-
35,425)
p=0,797
p3=0,040

22,95(12,375-
39,0)

23,25(14,45-
38,025)
p=0,955
p3=0,257

21,7(17,075-
41,325)

25,85(22,800-
34,9)
p=0,223
p3=0,809

21,5(12,0-
36,0)

25,2(17,2-33,5)
p=0,686
p3=0,899
p2=0,351

Контрольная 
группа / The 
control group
n = 30

26,1 (22,8-35,6)

BDNF, пг/мл 
/ pg/ml

Дети с ИМТ < 
1SDS / Children 
with BMI < 
1SDS
n = 56

924,0(772,720-
1121,108)

919,45(797,625-
1087,650)
p=0,51
p3=0,715

961,0(909,810-
1057,7)

955,95(774,575-
1094,6)
p=0,683
p3=0,632

960,0(819,7-
1038,68)

935,4(775,05-
988,2)
p=0,249
p3=0,845

935,0(893,7-
1007,7)

936,5(837,3-
1112,0)
p=0,691
p3=0,258
p2=0,839

Дети с ИМТ > 
1SDS / Children 
with BMI > 
1SDS
n = 67

798,2 (503,300-
948,925)

779,5(641,4-
1013,475)
p=0,445
p3=0,259

817,55(673,725-
913,4)

838,85(694,350-
974,97)
p=0,112
p3=0,217

754,0(670,0-
857,1)

841,2(745,2-
941,4)
p=0,012
p3=0,092

781,55 
(632,1-
978,425)

867,85(712,9-
973,7)
p=0,016
p3=0,317
p2=0,883

Все дети / All 
children
n=123

913,45(626,635-
1012,7)

908,65(714,6-
1036,77)
p=0,29
p3=0,695

909,62(745,475-
998,5)

910,0(752,5-
1034,8)
p=0,204
p3=0,84

840,48(714,475-
980,275)

885,25(747,975-
974,175)
p=0,316
p3=0,335

910,2(703,0-
998,8)

923,3(729,3-
993,8)
p=0,032
p3=0,899
p2=0,878

Контрольная 
группа / The 
control group
n = 30

914,1 (821,1-1007,0)

Примечания: р – различия между группами до и после лечения; р2 – различия между группами после лечения; 
р3 – различия с контрольной группой после лечения. / Notes: p – differences between groups before and after treat-
ment; p2 – differences between groups after treatment; p3 – differences with the control group after treatment.

У  детей с  ИМТ>1SDS сохранялись достовер-
ные различия показателей по  сравнению с  КГ 
(р  <  0,05), кроме уровня BDNF, который во  всех 
группах соответствовал референсным значени-
ям, что связано с  изначально незначительными 
отклонениями BDNF и  их успешной коррекцией 
благодаря базовой санаторно-курортной терапии, 
включающей климатолечение, диету и умеренные 
физические нагрузки. 

В подгруппе В, у  детей с  АГ, динамика всех 
ФР также не  достигла достоверности (р>0,05), 
что, однако, позволило нормализовать уровни 
BDNF и NGF (р>0,05 в сравнении с КГ). При этом 
сохранялись достоверные различия со  здоровы-
ми детьми в  содержании TGF-β и IGF-1 у детей 
с  ИМТ>1SDS (р = 0,030 – р<0,001), где измене-
ния были наиболее выраженными. Применение 
комплексной терапии привело к  достоверным 
изменениям исследуемых показателей (p=0,012–
0,002). Наибольший эффект наблюдался у  детей 
с ИМТ > 1SDS, у которых изначально отмечались 
нарушения корково-подкорковой и  гипотала-
мо-гипофизарной регуляции экспрессии ФР.

В  подгруппе D у  детей с  АГ и  ИМТ > 
1SDS исходно регистрировались повы-
шенные (p<0,05) уровни TGF-β и IGF-1. 

После СКЛ их концентрация достоверно снизи-
лась: TGF-β – на 12,44 % (p=0,017), достигнув зна-
чений КГ (p=0,762), а IGF-1 – на 14,63 % (p=0,001), 
не  вернувшись к  норме (p=0,007 по  сравнению 
с КГ). Значение NGF и BDNF, которые изначально 
были снижены у детей с АГ и ИМТ > 1SDS вырос-
ли к концу СКЛ на 17,21 % (p=0,024) и на 11,04 % 
(p=0,016), в силу чего данные показатели были нор-
мализованы (р>0,05). Подобная же  динамика на-
блюдалась в  группе детей с  ИМТ  <  1SDS, где все 
показатели к  концу СКЛ в  подгруппах 1D были 
сравнимы с  уровнем КГ, однако достоверно сни-
жался только уровень IGF-1 (p=0,012). 

Обсуждение / Discussion 
Результативность СКЛ у детей с  АГ по  дан-

ным СМАД зависела от наличия метаболических 
нарушений и  была статистически более выра-
женной (р<0,001) в  группе детей с  ИМТ  >  1SDS, 
где, однако, сохранялись более высокие значе-
ния АД как в сравнении с детьми с ИМТ < 1SDS, 
так и с уровнем КГ. Отсутствие избыточной мас-
сы тела и  ожирения, несмотря на  менее выра-
женную динамику, позволило более эффективно 
приблизить параметры АД к уровню КГ. Это под-
тверждало главенствующую роль метаболических 
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изменений в патогенезе формирования повышен-
ного АД. 

Курс СКЛ приводил к  нормализации суточ-
ного профиля распределения АД у  детей с  АГ 
и  ИМТ<1SDS. Дети с  АГ и  метаболическими от-
клонениями имели более значимые и более частые 
отклонения суточных ритмов, что свидетельство-
вало о  более выраженном биоритмологическом 
нарушении регуляции АД. К  концу СКЛ в  груп-
пе детей с  ИМТ>1SDS выявлено положитель-
ное, высоко значимое статистическое (р<0,001) 
повышение СИ до  уровня «dippers», достоверно 
превышающие показатели КГ (р<0,001). Недоста-
точное снижение АД в  ночное время выступает 
самостоятельным фактором риска возникновения 
сердечно-сосудистых осложнений и  поражения 
органов-мишеней. У  таких пациентов доминиру-
ет кардиальная симптоматика. Люди с чрезмерно 
сниженным АД ночью также подвержены высоко-
му риску гипоперфузионных осложнений, затра-
гивающих сердце и головной мозг [18-21].

Выявлены изменения ФР к  концу СКЛ в  виде 
снижения уровней TGF-β, IGF-1 и  повышения 
уровней NGF, BDNF. Наиболее выраженные до-
стоверные изменения содержания нейротрофи-
нов наблюдались у  детей с  АГ и  ИМТ  >  1SDS, 
поскольку ФР вовлечены в  формирование МС 
детского возраста и их динамика находится в свя-
зи с основными элементами факторов патогенеза. 
Вероятно, это обусловлено компенсаторным эф-
фектом физической активности, а также исходно 
более отклонёнными показателями, что согласует-
ся с данными о влиянии аэробных нагрузок на ре-
гуляцию АД и ФР.

Результаты исследования подтверждают эф-
фективность санаторной реабилитации с приме-
нением дозированной лечебной ходьбы. Интегра-
ция данного метода в  комплексную программу 
лечения привела к  более значительному улучше-
нию физических параметров, динамики АД и ба-
ланса ФР по сравнению с  базовой санаторно-ку-
рортной терапией. 

Литературные данные свидетельствуют 
о  разнонаправленном выраженном воздей-
ствии физической нагрузки на  ФР. Физическая 
активность высокой интенсивности повыша-
ет содержание уровня IGF-1, средней и  низкой 
интенсивности – снижает [22], упражнения 
на выносливость при наличии ожирения у детей 
вызывают его недостаточное повышение [23]. 
Рандомизированные исследования выявили, 
что  физические нагрузки улучшают показатели 
сердечной выживаемости и  увеличение уров-
ня IGF-1 [24]. Высокоинтенсивные физические 
упражнения могут вызывать побочные эффекты 
(повреждение почек и  фиброз) путем активации 
TRPV4-TGFβ1-SMAD2/3-CTGF-опосредованных 
путей фиброзирования почек при спонтанной АГ 
[25], однако в  другом исследовании физические 

упражнения снижают гипертензию, вызванную 
LOX-2/TGF-β-опосредованными фиброзными пу-
тями в раннем возрасте, что снижает уровень фи-
броза [26]. 

Физические упражнения подавляют сигналь-
ные пути TGF-β, а  также снижают экспрессию 
мезенхимальных генов, воспалительные процес-
сы, сосудистую проницаемость, окислительный 
стресс, выработку коллагена и клеточное старение 
[27].

Уровень BDNF повышается при  увеличении 
инсоляции в  весенне-летний период [28], росте 
физической активности [29] и  соблюдении сба-
лансированного питания, что стимулирует синтез 
и экскрецию BDNF в гипоталамусе, снижая аппе-
тит и  способствуя насыщению [30]. Особое зна-
чение имеет рациональная организация питания 
в санаторных условиях, поскольку есть сведения, 
что  низкокалорийная диета может уменьшать 
концентрацию BDNF в крови, не приводя к сни-
жению массы тела. В таких случаях авторы реко-
мендуют повышать уровень BDNF с  помощью 
физических упражнений [31]. Одним из  ключе-
вых механизмов влияния физической активности 
на  повышение уровня BDNF является образо-
вание лактата – побочного продукта мышечной 
работы, который также выполняет сигнальные 
функции. Концентрация BDNF напрямую кор-
релирует с уровнем лактата, что, в свою очередь, 
способствует улучшению когнитивных функций 
благодаря возрастанию содержания BDNF в сыво-
ротке крови [32]. Кроме того, физические нагруз-
ки стимулируют потемнение белой жировой тка-
ни и усиливают энергозатраты за счет активации 
экспрессии BDNF [33]. 

Регулярные, умеренные и интенсивные трени-
ровки нормализуют энергетический обмен, ба-
лансируют уровень IGF-1, обладают противовос-
палительным действием и укрепляют иммунитет. 
Они также оптимизируют метаболизм во  всех 
биологических системах и  клетках организма, 
повышая их устойчивость к повышенным кон-
центрациям активных форм кислорода, образую-
щихся при нагрузке [34], усиливая активность ан-
тиоксидантных ферментов в  мышцах и  биогенез 
митохондрий [35, 36].

Следовательно, дозированная лечебная ходь-
ба может быть эффективным компонентом сана-
торной реабилитации детей с  АГ. Исследование 
подтверждает, что этот метод не только улучшает 
уровень нейротрофинов, но и положительно воз-
действует на физическое развитие и динамику АД.

Заключение / Conclusion
Таким образом, комплексные санаторные про-

граммы с  использованием физиобальнеолечения 
и дозированной ходьбы представляют собой пер-
спективный метод для оптимизации восстановле-
ния детей с АГ и метаболическими нарушениями. 
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Результаты исследования продемонстрировали 
значительное улучшение показателей АД, физиче-
ского развития в тесной связи с ФР у детей с АГ 
в процессе СКЛ. 

В группе детей с  АГ и  ИМТ > 1SDS выявлено 
статистическое снижение массы, ИМТ, ОТ, ОБ 
и  показателей АД. Именно в  этой группе было 
выявлено снижение уровней TGF-β и IGF-1 и по-
вышение содержания NGF и BDNF, которые были 
изначально нарушены при применении комплекса 
электробальнеолечения и  дозированной лечеб-
ной ходьбы. Применение климатобальнеолечения 
и дозированной ходьбы вдоль лимана высоко эф-
фективно в  коррекции метаболических наруше-
ний, которые являются основополагающими в па-
тогенезе метаболического синдрома и повышении 
АД, но за короткое время СКЛ не достигли уровня 
здоровых детей. 

В  группе детей с  ИМТ<1SDS достоверное 
улучшение наблюдалось при  включении в  лечеб-
ный комплекс электробальнеолечения в виде ам-
плипульстерапии и  ХНВ, еще более выраженное 
в  подгруппе с  применением электросонтерапии 
и  ЙБВ. Максимальный эффект выявлен в  под-
группе, где  на  фоне электробальнеолечения дети 
получили курс дозированной ходьбы вдоль лима-
на и нагрузка была максимально сбалансирована, 
приводя к снижению уровня АД и улучшению его 
биоритмологического соотношения, что в  боль-
шинстве своем в группе детей с ИМТ<1SDS при-
водили к  величине здоровых детей на  фоне нор-
мальных уровней ФР.
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