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АННОТАЦИЯ   

Остеоартроз тазобедренных суставов (ОТБС) — это хроническое дегенеративное заболевание, приводящее к 
прогрессирующей утрате функции суставов, боли и снижению качества жизни. Ранняя диагностика ОТБС имеет решающее 
значение для своевременного начала лечения, предотвращения прогрессирования заболевания и улучшения прогноза для 
пациентов. Однако клинические проявления на ранних стадиях могут быть малозаметными, что затрудняет диагностику. В 
связи с этим возникает необходимость в разработке более точных методов раннего выявления ОТБС, в том числе на основе 
генетических исследований. Целью исследование было изучение  клинико-иммунологических и генетических особенностей 
развития остеартроза тазобедренных суставов у лиц узбекской популяции перенесших COVID-19 для разработки алгоритма 
ранней диагностики заболевания. 

Ключевые слова: остеоартроз тазобедренных суставов, COVID-19, полиморфизм генов COL1A1 и GDF5, клинико-
иммунологическая особенность. 
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CLINICAL-IMMUNOLOGICAL AND GENETIC FEATURES OF THE DEVELOPMENT OF HIP JOINT 
OSTEOARTHRITIS IN INDIVIDUALS OF THE UZBEK POPULATION WHO HAVE UNDERGONE COVID-19 
 

ANNOTATION 
Osteoarthritis of the hip joint is a chronic degenerative disease that leads to progressive loss of joint function, pain, and a decrease 

in the quality of life. Early diagnosis of OBST is crucial for timely treatment initiation, preventing disease progression, and improving 
the prognosis for patients. However, the clinical manifestations at the early stages may be barely noticeable, making diagnosis 
difficult. In this regard, there is a need to develop more accurate methods for early detection of Cerebral Palsy, including based on 
genetic research. The purpose of the study was to study the clinical, immunological, and genetic features of the development of hip 
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joint osteoarthritis in individuals of the Uzbek population who have had COVID-19 to develop an algorithm for early diagnosis of 
the disease. 

Keywords: hip joint osteoarthritis, COVID-19, COL1A1 and GDF5 gene polymorphism, clinical and immunological features. 
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COVID-19 O‘TKAZGAN O‘ZBEK POPULYATSIYASIDAGI SHAXSLARDA CHANOQ-SON BO‘G‘IMLARI 

OSTEARTROZI 
ANNOTASIYA 

Tos-son bo‘g‘imlari osteoartrozi (OSB) - bu surunkali degenerativ kasallik bo‘lib, bo‘g‘imlar funksiyasining progressiv 
yo‘qolishi, og‘riq va hayot sifatining pasayishiga olib keladi. O‘BTSni erta tashxislash davolashni o‘z vaqtida boshlash, kasallik 
rivojlanishining oldini olish va bemorlar uchun prognozni yaxshilash uchun juda muhimdir. Biroq, kasallikning dastlabki 
bosqichlarida klinik ko‘rinishlar unchalik sezilmasligi mumkin, bu esa tashxis qo‘yishni qiyinlashtiradi. Shu munosabat bilan, shu 
jumladan genetik tadqiqotlar asosida O‘BTSni erta aniqlashning yanada aniq usullarini ishlab chiqish zarurati tug‘iladi. Tadqiqotning 
maqsadi COVID-19 o‘tkazgan o‘zbek populyatsiyasidagi shaxslarda chanoq-son bo‘g‘imi osteartrozi rivojlanishining klinik-
immunologik va genetik xususiyatlarini o‘rganish kasallikni erta tashxislash algoritmini ishlab chiqishdan iborat. 

Kalit so’zlar: chanoq-son bo‘g‘imi osteoartrozi, COVID-19, COL1A1 va GDF5 genlari polimorfizmi, klinik-immunologik 
xususiyatlari. 

   
Остеоартроз (ОА) — наиболее распространённая 

патология суставов [13]. Согласно данным Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ) за 2023 год, этим 
заболеванием страдает более 500 миллионов человек по 
всему миру, что на 113% превышает показатели 1990-х 
годов. Около 60% пациентов с ОА – люди старше 55 лет, из 
которых три пятых составляют женщины [11]. 

Коксартроз (деформирующий остеоартроз 
тазобедренного сустава) представляет собой хроническое, 
прогрессирующее и полиэтиологическое заболевание, 
характеризующееся болевым синдромом, нарушением 
походки и снижением функциональной активности. В 80% 
случаев эта патология приводит к необходимости 
тотального эндопротезирования, снижению 
работоспособности в 60% ситуаций и инвалидности у 11,5% 
пациентов [9]. 

Современные исследования подтверждают, что наряду с 
механическими факторами (избыточные нагрузки, травмы) 
значительную роль в развитии ОА играют генетическая 
предрасположенность и наследственные особенности. 
Генетические исследования дают возможность выявить 
риск заболевания ещё на доклинических этапах, когда 
симптомы отсутствуют, а дегенеративные процессы в 
суставе минимальны. Это открывает перспективы для 
ранней диагностики и своевременной профилактики, что 
особенно важно для пациентов с семейной 
предрасположенностью. 

Научные разработки в области генетики ОА направлены 
на поиск специфических маркеров, ассоциированных с 
нарушением метаболизма хрящевой ткани, 
воспалительными процессами и регенерацией суставных 
структур [10]. Уже идентифицировано множество 
генетических полиморфизмов, потенциально влияющих на 
предрасположенность к заболеванию. Особое внимание 
уделяется генам, регулирующим синтез коллагена, 
активность матриксных металлопротеиназ (ММП) и 
медиаторов воспаления. Среди них ключевую роль играет 

ген COL1A1, кодирующий коллаген II типа – главный белок 
суставного хряща. Мутации в этом гене способны нарушать 
синтез коллагена, делая хрящевую ткань более уязвимой к 
механическим повреждениям и дегенеративным 
изменениям [9]. 

За последние годы пандемия COVID-19 оказала 
негативное воздействие на различные системы организма. В 
литературе сообщается о случаях постковидного 
остеонекроза. Проведённые исследования показали, что у 
пациентов, перенёсших COVID-19, остеонекроз развивался 
быстрее, чем у лиц, не инфицированных коронавирусом 
[11]. 

Несмотря на прогресс в изучении иммуногенетических 
механизмов развития ОА, однозначные выводы о его ранней 
диагностике с использованием данных иммуногенетики 
пока отсутствуют. Это делает дальнейшие исследования в 
данной области особенно актуальными. 

В связи чем, целью исследования было изучение 
клинико-иммунологических и генетических особенностей 
развития остеоартроза тазобедренных суставов у лиц 
узбекской популяции, перенесших COVID-19 для 
разработки алгоритма ранней диагностики заболевания.  

Вот переписанный текст с повышенной уникальностью 
и сохранением научного стиля: 

Материалы и методы исследования 
Клинические исследования проводились в период с 2021 

по 2023 годы на базе Самаркандского городского 
медицинского объединения, а также Самаркандского 
филиала Республиканского специализированного научно-
практического медицинского центра травматологии и 
ортопедии. В рамках данного исследования применялся 
комплексный подход, включающий клинические, 
генетические, лабораторные, ультразвуковые, 
рентгенологические и статистические методы анализа. 

В соответствии с разработанными алгоритмами и 
планируемыми клинико-лабораторными исследованиями 
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были сформулированы критерии включения и исключения 
пациентов из исследования. 

В общей сложности обследованию подверглись 113 
пациентов с подтверждённым диагнозом остеоартроза 
тазобедренного сустава (ОАТБ). Всем участникам 
проводилось комплексное обследование, включающее 
общеклинические и биохимические методы анализа (оценка 
функции почек и печени, ревматологические тесты, 
определение уровней кальция, витамина D, а также 
показателей воспаления – IL4, IL6, IL10, TNF). Кроме того, 
осуществлялось генетическое тестирование на 
полиморфизмы генов COL1A1 и GDF5. Анализ 
медицинской документации включал изучение историй 
болезни, протоколов первичного осмотра, а также данных 
инструментальных методов диагностики – 
мультиспиральной компьютерной томографии (МСКТ), 
магнитно-резонансной томографии (МРТ), рентгенографии 
и рентгено-денситометрии. 

Функциональное состояние суставов оценивалось на 
основе специализированных шкал: FIHOA (Functional Index 
of Hand OA), KOOS и HOOS (Knee/Hip injury and 
Osteoarthritis Outcome Score), WOMAC Knee/Hip (Western 
Ontario and McMaster Universities Arthritis Index). Для 
анализа влияния ОА на качество жизни, уровень болевого 
синдрома и общее состояние пациентов использовались 
опросники SF-36 (Short Form Health Survey), ВАШ 
(визуально-аналоговая шкала боли), а также шкалы копинг-
стратегий. 

Все пациенты были разделены на две группы: 
 Первая группа (n=63) – пациенты с ОА ТБС, ранее 

перенесшие COVID-19. 
 Вторая группа (n=50) – пациенты с 

идиопатическим ОА. 
Возраст участников исследования варьировал от 25 до 

65 лет. Женщины преобладали над мужчинами (на 7,32%). 
Средний возраст составил 40,78±0,95 лет (таблица 1). 

 
Таблица 1. Половые и возрастные показатели в обследованных группах больных 

Признаки Показатель, n=85 

M±m Mmax-Mmin 

Возраст, г 21,78±0,95 45,0-5,0 

Женщины 49 57,6%  

Мужчины 36 42,4%  

Оценка встречаемости ОА по группам, показала, что у 
52,9% обследованных в анамнезе были инфицирован SARS-
CoV-2. 

В ходе общего клинического исследования пациентов 
ОА нами были изучены частоты факторов риска, 
предрасполагающих к развитию заболевания, среди 
которых наиболее часто встречались наследственность 
(22,8% и 26,9%), травмы (39,6% и 54,1%), ожирение (39,8% 
и 42,9%) у пациентов с суставной формой заболевания. 

Для уточнения и верификации диагноза ОА всем 
больным проводилась рентгенография тазобедренных 
суставов, с последующей оценкой по шкалам Kellgren – 
Lawrence и OARSI. Для подтверждения сопутствующей 
патологии (ожирение, гипертоническая болезнь и сахарный 
диабет 2 типа) все больные были обследованы по 
соответствующим критериям. До включения в исследование 
пациенты заполняли форму информированного согласия. 
Характеристика групп представлена в таблице 2. 

 
Таблица 2. 

Характеристика обследованных групп пациентов, 
мeдиана (межквартильные интервалы) 

 
Показатель ОА у пациентов, 

перенесших COVID-19 (n = 
45)  

Идиопатический ОА (n = 
31)  

Возраст, лет 25 (58,2–69)  62 (53,7–66,2)  
Масса тела, кг 71,5 (66,5–79,2)  91,5 (82,2–102,4) 

Объем талии, см 78,5 (75,7–87) 106,5 (100–116) 
ИМТ, кг/м2 27,1 (24,4–29) 33,5 (31–38,9) 

тазобедренных суставов 100  100  
 
Клиническая оценка активности OA в зависимости от 

формы заболевания показала соответствие уровня боли по 
ВАШ 53,2 мм и 65,6 мм; количество болезненных суставов 

в 1,6 раз превалировало среди пациентов ОА тазобедренных 
суставов. Аналогичная картина наблюдалась и в отношении 
количества припухших суставов, а также стартовых болей.  
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Таблица 3. 
Распределение пациентов по группам ОА 

 
Показатель  OA у пациентов, 

перенесших COVID-19 (n = 
45)  

Идиопатический ОА 
(n = 31)  

р  

ВАШ боль, мм  57 (47–70)  49 (35,7–52,7)  0,0019  
ВАШ общее 

самочувствие, мм  
51,5 (47,2–71)  46 (34,7–66)  0,0188  

Утренняя скованность, 
мин  

59 (35–120)  39 (13,7–60)  0,0001  

ВАШ оценка болезни 
врачом, мм  

52,5 (42–60)  42 (33–51)  <0,0001  

FIHOA, балл  5 (1–7,75)  3 (0–5,2)  0,0118  
HOOS боль, балл  10 (5–45)  5 (25–45)  0,0315  
HOOS затруднения в 

повседневной жизни, балл  
44,5 (34,5–49,6)  51,2 (48,5–75)  0,0015  

HOOS спортивная 
активность, балл  

24 (6,2–43,7)  30,2 (25–62,5)  0,0496  

KOOS симптомы ОА, 
балл  

57,3 (50–71,5)  76,7 (75–86,1)  <0,0001  

KOOS боль, балл  32,1 (21,4–54,4)  46,4 (33–71,4)  0,0042  
KOOS затруднения в 

повседневной жизни, балл  
47,7 (41,5–59,1)  59,5 (49,2–77,9)  0,0007  

KOOS спортивная 
активность, балл  

22,5 (5–35)  27,5 (15–55)  0,0050  

Примечание: p <0,05 по критерию Манна – Уитни – Вилкоксона.  
 
Как можно заключить из табл. 3, пациенты с ОА, 

перенесших COVID-19 характеризуются высоким уровнем 
боли, которая наиболее выражена в тазобедренных 
суставах. У данной категории пациентов страдает общее 
самочувствие/здоровье, дольше сохраняется скованность в 
суставах в утренние часы. Показатели функциональной 
активности значительно ниже, что отражается на 
выполнении различных физических нагрузок, повседневной 

деятельности и работы. Больные с идиопатическим ОА 
меньше выполняют физические упражнения, оценка 
заболевания врачом достоверно выше при постковидном 
ОА. 

В нашем исследовании мы обнаружили статистически 
достоверное повышение концентраций ИЛ10 (р=0,03) у 
больных I группы и достоверное повышение концентраций 
ИЛ4, ИЛ6, у больных I группы по сравнению с II группой  

 
Таблица 4. 

Уровни цитокинов у больных в группах сравнения, пг/мл 
 

 1 группа 2 группа   

Цитокин Группа с ОА перенесших 
COVID19 (n=45)  

Группа с идиопатический ОА 
(n=40)  

Контрольная группа
(n=100) 

р 

ИЛ4 16,6% [14,1; 23,2]  44,6% [38,1; 49,2]  2,2% [1,7; 2,6] 0,039 

ИЛ6 34,1% [27,7; 38,8]  26,1% [16,7; 29,8]  4,2% [2,3; 9,2] 0,03 

ИЛ10 49,1% [47,8; 53,4]  29,3% [17,8; 33,4]  7,2% [5,5; 12,6] 0,037 

Примечание: * – р=0,039; р=0,03; р=0,037 в сравнении с  контролем 
 
Обращает на себя внимание следующий факт: по 

результатам нашего исследования выявлено, что ИЛ6 крови 
статистически достоверно коррелирует с ОА у пациентов, 
перенесших COVID-19. 

Таким образом, проведенное исследование показало, что 
наибольшей чувствительностью и специфичностью при ОА 
обладают ИЛ4, ИЛ6, ИЛ10. 

В результате проведенного исследования обнаружено 
статистически достоверное снижения концентраций Са, 
витамин Д и повышения СОЭ  в крови при иОА. 
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Рисунок 1. Концентрации кальция, вит Д, уровня СОЭ. Вот переписанный текст с повышенной уникальностью и 
сохранением научного стиля: 

Результаты исследования 
На рисунке 1 представлены процентные соотношения 

сниженного уровня кальция, витамина D и повышенного 
СОЭ у пациентов с идиопатическим и постковидным 
остеоартрозом. 

Анализ биохимических показателей 
продемонстрировал, что при идиопатическом ОА уровень 
кальция был снижен в 82,98% случаев, тогда как 
концентрация витамина D оставалась в пределах нормы. В 
этой группе также отмечалось повышение СОЭ в среднем 
до 18,6 мм/ч. 

В группе пациентов с постковидным ОА наблюдалось 
снижение уровня кальция и витамина D на 74,42% и 2,33% 
соответственно. При этом средний уровень СОЭ достигал 
25,5 мм/ч, что превышало аналогичные показатели у 
пациентов с идиопатическим ОА. 

Рентгенологическое исследование выявило у пациентов 
первой группы (постковидный ОА) более выраженные 
дегенеративные изменения: децентрацию головки 
бедренной кости и нарушение ее конгруэнтности 
относительно вертлужной впадины, соответствующие III–
IV стадии по классификации J. Kellgren и J. Lawrence. Эти 
различия были статистически значимыми по сравнению со 
второй группой (идиопатический ОА) (р=0,03 и р=0,003 
соответственно). 

В то же время у пациентов второй группы 
(идиопатический ОА) преобладали другие 
рентгенологические признаки заболевания: сужение 
суставной щели и субхондральный склероз, которые 
регистрировались чаще, чем у пациентов первой группы. 

Однако статистическая значимость этих различий была 
менее выражена (р=0,06; р=0,8; р=0,5 и р=0,9 
соответственно). 

Также у пациентов первой группы рентгенологически 
выявлены более выраженные изменения, включая 
остеонекроз головки бедренной кости, что подтверждает 
более агрессивное течение заболевания в данной группе. 

Анализ полиморфизма гена GDF5 в общей выборке 
пациентов с ОА (n=85) показал, что носительство 
неблагоприятного аллеля A несколько превышало 
аналогичный показатель в группе AA (20,5% против 19,4%). 

Более высокая частота встречаемости аллеля A 
зафиксирована в группе пациентов, перенесших COVID-19 
(n=45), где этот показатель составил 46,4%. В то же время, 
среди носителей GA (n=45) частота составила 52,2%. Для 
гомозиготного генотипа G/G доля носительства составила 
27,2% по сравнению с 39,7% в контрольной группе. 

При этом частота гетерозиготного генотипа G/A в общей 
группе пациентов составила 29,2%, однако в подгруппе с 
G/A данный показатель оказался ниже – 19,3%. Схожая 
тенденция наблюдалась и в отношении неблагоприятных 
генотипов G/A и A/A: их частота среди подгрупп 1А (52,28% 
и 20,45% соответственно) и 1В (21,9% и 3,1% 
соответственно) была выше, чем у носителей G/G (19,3% и 
1,8% соответственно). 

Полученные данные указывают на возможную роль 
неблагоприятных генотипов G/A и A/A в увеличении риска 
развития остеоартроза, особенно у пациентов, перенесших 
COVID-19 (таблица 5).

 
Таблица 5. 

Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов 
полиморфизма G/A в гене GDF5 в группах пациентов 

Аллели и 
генотипы 

Количество обследованных 
аллелей и генотипов 

χ
2 p R

R 95%CI O
R 95%CI 

 1 группа 
(идиопатический 
коксоартроз) 

 2 группа 
(постковидный 
коксоартроз)  

n % n % 

G 45 53,6 
4

7 
53,

4 
0,

0 
0,

99 
1

,0  0,55 - 1,83  
1

,0  0,55 - 1,83  

A 39 46,4 
4

1 
46,

6 
0,

0 
0,

99 
1

,0  0,56 - 1,77  
1

,0  0,55 - 1,81  

G/G 11 26,2 
1

2 
27,

3 
0,

0 
0,

95 
1

,0  0,36 - 2,53  
0

,9  0,36 - 2,46  
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G/A 23 54,8 
2

3 
52,

3 
0,

1 
0,

90 
1

,0  0,45 - 2,46  
1

,1  0,47 - 2,58  

A/A 8 19,0 9 
20,

5 
0,

0 
0,

90 
0

,9  0,31 - 2,78  
0

,9  0,32 - 2,65  
Вот переписанный текст с повышенной уникальностью и улучшенной структурой: 
 
Анализ носительства аллеля G полиморфного варианта 

гена GDF5 выявил тенденцию к увеличению риска развития 
остеоартроза. В группе пациентов с идиопатическим ОА и 
среди больных, перенесших COVID-19, данный риск 
возрастал почти в два раза (χ²=3.344; p=0.07; OR=1.919; 95% 
CI: 0.954-3.859) и в 1,65 раза (χ²=1.57; p=0.211; OR=1.65; 
95% CI: 0.756-3.594) соответственно. Однако у пациентов с 
гомозиготным GG-генотипом риск развития заболевания 
был статистически значимо выше – в 2,58 раза (χ²=4.512; 
p=0.037; OR=2.58; 95% CI: 1.076-6.188). 

Снижение частоты дикого генотипа А/А в сравнении с 
G/A не достигало статистической значимости как в 
объединенной группе больных ОА (χ²=3.073; p=0.084; 
OR=0.517; 95% CI: 0.247-1.081), так и среди пациентов с ОА, 
перенесших COVID-19 (χ²=1.713; p=0.193; OR=0.58; 95% CI: 
0.257-1.311). В группе СС данный показатель также не был 
статистически значимым (χ²=3.336; p=0.072; OR=0.406; 95% 
CI: 0.154-1.068). 

Исследование особенностей носительства 
полиморфизма гена COL1A1 показало, что частота 
неблагоприятного аллеля A у пациентов с ОА была 
значительно выше, чем среди условно-здоровых лиц (46,5% 
против 24,5%; χ²=5.349; p=0.021; OR=1.963; 95% CI: 1.108-
3.477). Аналогичная тенденция наблюдалась и для 
гетерозиготного C/A-генотипа (53,94% против 19,3%; 
χ²=4.121; p=0.045; OR=2.011; 95% CI: 1.024-3.948). Эти 
результаты указывают на возможный вклад COL1A1 в 
раннюю диагностику остеоартроза. 

Анализ распределения частот аллелей выявил 
преобладание аллеля C у пациентов с ОА по сравнению с 
контрольной группой (60,8% против 71,0%). Увеличение 
доли носителей аллеля C наблюдалось в обеих группах 
пациентов, при этом у больных ОА, перенесших COVID-19, 
этот показатель достиг 43,2%, а среди пациентов с 
идиопатическим ОА и CC-генотипом – 26,8% (таблица 6). 

Таблица 6. 
Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов 

полиморфизма С/A в гене COL1A1 в группах пациентов 

Аллели и 
генотипы 

Количество обследованных 
аллелей и генотипов 

χ
2 p R

R 95%CI O
R 95%CI 

1 группа 
(идиопатический 
коксоартроз) 

2 группа 
(постковидный 
коксоартроз) 

n % n % 

C 46 56,1 53 
60,

2 
0,

3 
0,

60 
0

,9  0,51 - 1,72  
0

,8  0,46 - 1,55  

A 36 43,9 35 
39,

8 
0,

3 
0,

60 
1

,1  0,6 - 1,93  
1

,2  0,64 - 2,18  

C/C 11 26,8 19 
43,

2 
2,

5 
0,

20 
0

,6  0,22 - 1,75  
0

,5  0,19 - 1,19  

C/A 24 58,5 15 
34,

1 
5,

1 
0,

03 
1

,7  0,71 - 4,16  
2

,7  1,14 - 6,52  

A/A 6 14,6 10 
22,

7 
0,

9 
0,

40 
0

,6  0,17 - 2,41  
0

,6  0,19 - 1,77  
 
Вот немного переработанный и улучшенный вариант с 

повышенной уникальностью и четкостью изложения: 
Представленная схема демонстрирует комплексный 

подход к диагностике остеоартроза тазобедренного сустава, 
объединяющий клинические, биохимические, 
иммунологические, инструментальные и генетические 
методы исследования. Такой многомерный анализ 
позволяет всесторонне оценить состояние пациента и 
выявить ключевые патофизиологические механизмы 
заболевания. 

Применение специализированных опросников (FIHOA, 
KOOS, HOOS, WOMAC, VAS) детализирует субъективные 
симптомы, отражая степень функциональных нарушений и 
болевого синдрома. Иммунологические исследования (IL4, 
IL6, IL10, TNF) предоставляют информацию о системных 

воспалительных реакциях и иммунной регуляции, в то 
время как биохимические маркеры (уровень витамина D, 
кальция, С-реактивного белка, СОЭ) помогают оценить 
метаболические и воспалительные процессы. 

Инструментальная диагностика, включающая 
рентгенденситометрию, мультиспиральную 
компьютерную томографию (МСКТ) и магнитно-
резонансную томографию (МРТ), обеспечивает 
детализированную визуализацию анатомических 
изменений и структурных повреждений суставных тканей. 
Генетические исследования (COL1A1, GDF5) позволяют 
выявить наследственную предрасположенность к 
остеоартрозу, что способствует раннему выявлению групп 
риска и разработке персонализированных стратегий 
профилактики и лечения. 
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Рисунок 1. Алгоритм ранней диагностики остеоартроза тазобедренных суставов 
 
Таким образом, комплексный анализ клинико-

иммунологических и генетических особенностей 
остеоартроза тазобедренного сустава открывает новые 
перспективы в ранней диагностике, прогнозировании 

течения заболевания и индивидуализации терапии, что 
может способствовать замедлению его прогрессирования и 
повышению качества жизни пациентов. 
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