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Резюме

По результатам современных статистических данных, во всем мире врожденные ортопедические патологии за-
нимают второе место в количественном отношении после врожденных заболеваний нервной системы. Врожден-
ный вывих бедра относится к наиболее распространенной и тяжелой патологии опорно-двигательного аппарата 
у детей и подростков. Теории его развития и этиологические факторы не только представляют исторический 
интерес, но и создают предпосылки к определению истинной причины этого сложного процесса. Актуальной 
остается проблема прогнозирования развития дисплазии тазобедренных суставов. Практическое значение за-
ключается в определении этиологического фактора (предрасполагающих или факторов риска) возникновения 
или проявлении заболевания. Анализ литературных данных позволяет предположить, что он основывается на 
генетическом субстрате. Предрасполагающие факторы лишь повышают риск манифестации патологии. Даль-
нейшие исследования по определению этиологического фактора позволят сформулировать более конкретные 
рекомендации по ведению пациентов с дисплазией тазобедренного сустава и, возможно, расширят методы про-
филактики и консервативного лечения.
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Abstract 

According to current statistics worldwide, congenital orthopedic pathologies rank second quantitatively after congenital 
diseases of the nervous system. Congenital dislocation of the hip is one of the most common and severe pathologies 
of the musculoskeletal system in children and adolescents. The theories of its development and etiological factors are 
not only of historical interest but also create prerequisites for determining the true cause of this complex process. The 
problem of predicting the development of hip dysplasia remains relevant. The practical significance lies in determining 
the etiological factor (predisposing or risk factors) of the disease onset or manifestation. Analysis of the literature 
suggests that hip dysplasia is based on a genetic substrate as an etiological factor. Predisposing factors only increase the 
risk of pathology manifestation. Further studies to determine the etiological factor will make it possible to formulate 
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more specific recommendations for the management of patients with hip dysplasia and possibly expand the methods of 
prevention and conservative treatment.
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Введение
Врожденный вывих бедра – патологическое 

состояние тазобедренного сустава, при котором 
головка бедренной кости располагается вне верт-
лужной впадины. В результате разобщенного раз-
вития элементов тазобедренного сустава проис-
ходит увеличение степени их недоразвития, что 
в свою очередь усиливает смещение головки бед-
ра… (по определению Ассоциации травматоло-
гов-ортопедов России). 

Дисплазия тазобедренных суставов и врож-
денный вывих бедра – последовательные вариан-
ты одной и той же патологии. В МКБ-10 выделя-
ют три основных связанных варианта дисплазии 
тазобедренных суставов: врожденная дисплазия 
вертлужной впадины, врожденный подвывих бед-
ра и врожденный вывих бедра. В русскоязычной 
литературе встречаются два термина: дисплазия 
тазобедренных суставов и врожденный вывих 
бедра, обозначающие одно и то же заболевание 
[1]. В зарубежной литературе используется опре-
деление developmental dysplasia of the hip («раз-
вивающаяся дисплазия тазобедренного сустава»), 
означающее, что диспластическая децентрация, 
подвывих и вывих бедра являются не отдельны-
ми нозологическими единицами, а звеньями од-
ной цепи патологического состояния в развитии 
врожденного вывиха бедра при отсутствии адек-
ватного лечения [2].

По результатам современных статистиче-
ских данных, во всем мире врожденные орто-
педические патологии занимают второе место в 
количественном отношении после врожденных 
заболеваний нервной системы. Врожденный вы-
вих бедра относится к наиболее распространен-
ной и тяжелой патологии опорно-двигательного 
аппарата у детей и подростков. Данная патология 
составляет от 12 до 22 % всех дисплазий ске-
летно-мышечной системы. Среди врожденных 
патологий опорно-двигательной системы до-
минируют дисплазия тазобедренных суставов 
и врожденный вывих бедра (от 70 до 80 % всех 
патологий опорно-двигательной системы детей). 

По данным международных исследований, 
распространенность дисплазии тазобедренных 

суставов в общей популяции составляет от 1 до 
3 % [3]. В скрининговом исследовании, проведен-
ном M.S. Talmage et al., она составила 11,1 %, что 
более чем в 3 раза превышает показатели в общей 
популяции; левосторонняя и правосторонняя 
дисплазии тазобедренного сустава встречались в 
равной степени [4]. Заболевание диагностируется 
у девочек примерно в 6 раз чаще, чем у мальчиков 
[5]. Согласно результатам более ранних исследо-
ваний, левосторонняя дисплазия тазобедренно-
го сустава обнаруживается чаще [6]. В России 
врожденная дисплазия тазобедренных суставов 
встречается в 50–200 случаях на 1000 (5–20 %) 
новорожденных, врожденный вывих бедра – 3–4 
случая на 1000 новорожденных. Чаще эта патоло-
гия диагностируется у девочек (80 % выявленных 
случаев) [7].

Теории развития и этиологические факто-
ры врожденного вывиха бедра представляют 
не только исторический интерес, но и создают 
предпосылки к определению истинной причины 
этой сложной патологии. Актуальной остается 
проблема прогнозирования развития дисплазии 
тазобедренных суставов. Практическое значение 
заключается в определении этиологического фак-
тора (предрасполагающих факторов, или факто-
ров риска) возникновения или проявлении забо-
левания. Исследования по его выявлению до сих 
пор не установили первопричину развития этого 
патологического процесса. Результаты много-
численных исследований доказали, что ни один 
из факторов, взятый в отдельности, не дал ответа 
на вопрос об этиологии дисплазии тазобедрен-
ных суставов, поэтому данная патология входит 
в группу полиэтиологических заболеваний [8]. 
Предполагаемые этиологические факторы нахо-
дят свое подтверждение и в результатах исследо-
ваний настоящего времени.

Теории развития и этиологические факто-
ры врожденного вывиха бедра (дисплазии та-
зобедренных суставов) 

Теория нарушения первичной закладки (F.A. 
Ammon) предполагает, что врожденный вывих 
бедра развивается в результате нарушения пер-
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вичных зародышевых закладок (дисэмбриоге-
нез) [9]. В зависимости от того, в какой период 
антенатальной жизни головка бедра и вертлуж-
ная впадина начинают развиваться без тесного 
соприкосновения друг с другом, и проявляются 
различные варианты нарушений [10]. Подтверж-
дение этой теории некоторые авторы видят в со-
четании врожденного вывиха бедра с прочими 
врожденными деформациями осевого скелета. 
M.S. Talmage et al. проведено масштабное ретро-
спективное исследование распространенности 
дисплазии тазобедренных суставов в сочетании с 
врожденными патологиями развития – идиопати-
ческий сколиоз, плагиоцефалия, мышечная кри-
вошея, косолапость. Проанализированы истории 
болезни 142 пациентов в период с 2001 по 2016 г. 
Установлено, что исследуемые патологии пред-
ставляли собой ассоциированные комбинации – 
дисплазия тазобедренных суставов, кривошея и 
плагиоцефалия, которые были наиболее распро-
страненными сопутствующими патологиями при 
идиопатическом сколиозе. 25 пациентов (30,9 %) 
имели хотя бы одно из этих состояний, 9 человек 
соответствовали рентгенологическим критериям 
дисплазии тазобедренных суставов (11,1 %), у 10 
больных (12,3 %) диагностирована кривошея, у 
13 (16,0 %) – плагиоцефалия [4].

По теории предвывиха бедра (прелюксация) 
патология развивается в результате растяжения 
капсулы и «выскальзывания» головки бедра из 
вертлужной впадины. Из-за анатомических осо-
бенностей тазобедренного сустава и тесного по-
ложения плода на последних месяцах беременно-
сти имеет место тесное прижатие ног ребенка к 
туловищу, часто наблюдаемое при тазовом пред-
лежании (рис. 1). Предвывих бедра является пер-
вичным, а выраженная дисплазия элементов тазо-
бедренных суставов – вторичным явлением [11].

Тазовое предлежание плода, преждевре-
менное излитие околоплодных вод, слабое ше-
веление плода во время беременности и были 
определены этиологическими факторами, вклю-
ченными в акушерский анамнез, по результатам 
исследования, проведенного М.С. Каменских 
и др. [12]. Максимальный риск развития врож-
денного вывиха бедра оказывает тазовое пред-
лежание во время родов (41,77 %). По мнению 
авторов, нижние конечности ребенка при тазовом 
предлежании находятся в положении избыточной 
флексии и приведения, в результате чего головка 
бедренной кости оказывает большее давление на 
задненижнюю часть суставной сумки, что может 
привести к растяжению капсулы сустава, а также 
сдавливает задненижний край вертлужной впади-
ны, уплощая его. Длительно существующая по-
зиция плода в положении тазового предлежания, 
вплоть до самых родов, приводит к замедленному 
развитию вертлужной впадины, недостаточному 
взаимному моделирующему влиянию компонен-
тов сустава и, как следствие, способствует разви-
тию дисплазии тазобедренных суставов [12].

Согласно теории дисплазии тазобедренных 
суставов [13, 14], она развивается в результате 
неправильного или замедленного развития тазо-
бедренных суставов, наследственного нарушения 
его формирования (доминантный тип наследо-
вания). Наследственный фактор как этиологиче-
ский также анализировался в крупной когортной 
выборке в Китае, и доказано, что в азиатской по-
пуляции существует высокий риск развития дис-
плазии тазобедренных суставов у братьев и се-
стер первого поколения [15].

По данным разных авторов, семейный анам-
нез наследования встречается в 2–14 % случаев. 
Согласно генетическим исследованиям, возмож-
ность появления потомков с врожденным выви-

Рис.1 . Частота развития врожденного вывиха бедра при различных вариантах тазового предлежания плода, 
https://www.det-orto.ru/media/vvb/Page_two.htm 

Fig.1.  The incidence of hip congenital dislocation in different variants of breech presentation of the fetus, https://www.
det-orto.ru/media/vvb/Page_two.htm
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хом бедра у родителей, не имевших этого порока, 
составляет пропорцию 1:40, если же у одного из 
родителей был врожденный вывих бедра, соот-
ношение будет уже 1:10 [16]. При этом наблюда-
ется стойкое изменение генотипа, приводящее к 
наследственному заболеванию и проявляющееся 
врожденным вывихом бедра (самым тяжелым ва-
риантом дисплазии тазобедренных суставов).

Теория сумочно-связочной релаксии. Основ-
ной структурой, обеспечивающей стабильность 
тазобедренных суставов у плода и ребенка в 
возрасте до одного года, является сумочно-свя-
зочный аппарат. При его слабости, в том числе 
обусловленной конституционально, предраспо-
ложенность к развитию вывиха бедра становится 
более выраженной. Этиологическим фактором, 
способствующим развитию дисплазии тазобе-
дренных суставов, еще в начале XV в. многие 
ученые определяли тугое пеленание младенцев 
(рис. 2).

Описание традиционного метода пеленания 
приведено врачом Паоло Багеллярдом в XV в.: 
«Акушерка укладывала новорожденного лицом к 
себе, вытягивала ноги ребенка, а затем туго обви-
вала его тело от стоп до подмышек. Затем руки 
ребенка она укладывала вдоль тела и уже вторым 
куском ткани плотно обматывала его от пальцев 
до плеч. Третьим куском ткани оборачивался лоб 
и плечи с использованием завязок». 

Ж.-Ж. Руссо в книге «Эмиль, или о воспи-
тании» критикует не только нежелание матерей 
заботиться о своих детях и лень нанятых нянек, 
но и способ пеленания. «Новорожденный ребе-
нок, – пишет он, – имеет потребность протяги-
вать и двигать свои члены, чтобы вывести их из 

онемения, в котором они так долго оставались, 
будучи собранными в клубок... Импульс внутрен-
них частей тела, стремящихся к росту, встречает 
непреодолимое препятствие для потребных ему 
движений. Дитя непрерывно делает бесполезные 
усилия, которые истощают его силы или замед-
ляют их развитие... Принужденное состояние, в 
котором держат члены ребенка, только стесняет 
обращение крови и соков, мешает ребенку креп-
нуть и расти и уродует его телосложение. В мест-
ностях, где не принимают этих сумасбродных 
предосторожностей, люди все рослые, сильные, 
хорошо сложены. Страны, где закутывают детей 
в пеленки, кишат горбатыми, хромыми, косола-
пыми, кривоногими, рахитиками, людьми, изуро-
дованными на все лады...» [17] (рис. 3). 

Традиции ухода за младенцами во Франции, 
Германии, а также в Скандинавских странах ока-
зывали пагубное влияние на формирование раз-
вивающихся младенцев и их опорно-двигатель-
ного аппарата. Швейцарский хирург Ф. Вюртц 
(1500–1598) был одним из первых, кто критико-
вал подобную практику пеленания детей. Только 
через 100 лет английские врачи и философы нача-
ли открыто требовать изменения подхода к пеле-
нанию новорожденных. Основанием для критики 
были искривление позвоночника, отсутствие тре-
нировки конечностей ребенка, перегрев и другие 
пагубные последствия тугого пеленания. 

В отличие от Европейских стран, в Корее, во 
Вьетнаме, на территории всего Индокитайско-
го полуострова, в Африке, а также в Японии, на 
Чукотке, Аляске не было принято тугое пелена-
ние новорожденных и детей младенческого воз-
раста. Способ ухода за младенцем, исключаю-

Рис. 2.  Сестры Чолмондели и их запеленатые дети. Британская школа, 1599–1603.
Сестры-близнецы одновременно вышли замуж и родили детей, дети завернуты в красные крестильные 
пеленки

Fig. 2.  The Cholmondeley sisters and their swaddled children, 1599–1603 British School.
 Twin sisters married and had children at the same time, children wrapped in red baptismal swaddling clothes
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щий тугое пеленание в данных регионах, и, как 
следствие, низкий уровень развития дисплазии 
тазобедренных суставов дают возможность счи-
тать этот фактор как этиологически возможным. 
В тропическом климате детей с рождения никак 
не пеленали, носили на руках голышом. Выса-
живание для отправления естественных потреб-
ностей осуществлялось по первому требованию. 
Для освобождения рук матери располагали ре-
бенка в основном на бедре. В странах с суровым 
климатом на первое место выступала невозмож-
ность постоянной смены одежды младенца. В 
суровом климате и речи не было о высаживании 
(для отправления естественных потребностей): 

малышам делали прототипы современных ком-
бинезонов из кожи животных (рис. 4), в качестве 
подгузника использовали вкладыш из мха, кото-
рый помещали под одеяние. Несмотря на столь 
полярные по месту нахождения страны, их объ-
единяет свободный способ пеленания нижних 
конечностей ребенка, который опосредованно 
способствовал снижению частоты развития дис-
плазии тазобедренных суставов. 

Согласно гормональной теории [18, 19], при-
чиной развития врожденного вывиха бедра явля-
ется слабость капсулы тазобедренных суставов, 
возникающая после проникновения в плод ре-
лаксина (гормон, производимый желтым телом 
матери, вызывает расслабление мышц лонного 
сочленения тазовых костей и связок крестцово-
подвздошного сустава, а также расширение кана-
ла шейки матки, что способствует нормальному 
протеканию родов). Также при гипофункции щи-
товидной железы (синтетическая функция) ново-
рожденного нарушается развитие соединитель-
ной ткани. Этиологическими факторами в данной 
теории становятся дисфункциональные наруше-
ния эндокринной системы матери и младенца.

Травматическая и механическая теории 
(Гиппократ): развитие врожденного вывиха бед-
ра обусловлено, соответственно, травмой плода в 
утробе матери или во время прохождения через 
родовые пути. По данным исследования, прове-
денного Всесоюзным институтом акушерства и 
гинекологии, механизм родового акта и характер 
акушерского пособия (классическое ручное посо-
бие и способ Цовьянова) не оказывают влияния 
на возникновение врожденной патологии тазо-

Рис. 3.  Козимо III в детстве. Юстус Сустерманс, 
1642

Fig. 3.  Cosimo III as a child. Justus Sustermans, 1642

Рис. 4.  Одеяние младенца. Музей МакКорда, Монреаль, Канада
Fig. 4.  Clothing of an infant. McCord Museum, Montreal, Canada
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бедренных суставов, так как выявляется и у 25 
% детей, рожденных путем кесарева сечения при 
соблюдении всех правил извлечения плода. Кро-
ме того, вывих наблюдается и при головном пред-
лежании плода. 

Из всех недоношенных родов 25–38 % прово-
цируются преждевременным разрывом плодных 
оболочек [20]. Это приводит к рождению детей с 
физиологической незрелостью органов и систем 
организма, в том числе и опорно-двигательного 
аппарата, в результате чего может происходить 
замедленное развитие элементов тазобедренных 
суставов, сопровождающееся дисплазией. В ли-
тературных источниках описывается, что чаще 
всего встречается вывих бедра слева. Это объ-
ясняется левосторонней позицией плода в утро-
бе матери, при этом состояние приведения левой 
нижней конечности развивается больше (рис. 5). 

Теория приобретенной статической дефор-
мации [21]. Дисплазия тазобедренных суставов 
развивается постепенно в первые 2–3 года жиз-
ни ребенка вследствие выскальзывания кверху 
головки бедра из впадины сначала под влиянием 
мышечной тяги, а потом и тяжести тела, поэтому 
и является статической деформацией, развиваю-
щейся на фоне врожденной предрасположенно-
сти. Последнее обусловлено замедленным ростом 
костей во всех центрах окостенения составных 
частей сустава. Первопричиной уплощения впа-
дины и нарушения соотношений ее величины с 
головкой является излишнее скопление хрящевой 
ткани в связи с замедленным процессом ее осси-
фикации [11]. Недостаточное покрытие головки 
бедренной кости вертлужной впадиной, а также 
несоответствие суставных поверхностей явля-
ются одним из этиологических факторов, способ-
ствующих развитию подвывиха тазобедренного 
сустава, особенно при неблагоприятных условиях. 

У младенца врожденная дисплазия представ-
ляет собой предвывих бедра – термин, обознача-
ющий ранний вариант этой патологии, т.е. такое 
состояние сустава, при котором капсула растя-
нута и головка бедра может свободно смещаться 
из вертлужной впадины. Судьба предвывиха во 
многом зависит от условий содержания ребенка 
в первые дни жизни. У некоторых детей проис-
ходит самопроизвольное «вправление» – голов-
ка бедренной кости центрируется в вертлужной 
впадине, что обеспечивает дальнейшее правиль-
ное формирование сустава. В других же случаях 
может сформироваться подвывих бедра, при этом 
головка остается во впадине, но она децентриро-
вана, смещена, однако еще не выходит за пределы 
лимбуса. Если же головка бедра теряет контакт с 
вертлужной впадиной и имеет место интерпо-
зиция лимбуса, формируется вывих бедра. До 
того как ребенок начнет ходить, под действием 
тяги мышц головка бедра смещается кверху и в 
возрасте до одного года стоит у верхненаружно-
го края вертлужной впадины. С момента начала 
ходьбы смещение головки бедра постепенно про-
грессирует, и головка бедра смещается под перед-
ненижнюю ость, где образуется новая опора. При 
физиологическом развитии пределом смещения 
головки бедренной кости служит задняя поверх-
ность крыла подвздошной кости.

Нейромышечная теория [22, 23]. Некоторые 
авторы рассматривают нервно-мышечную недо-
статочность, нарушения координационной функ-
ции (сокращение–расслабление) и тонуса мышц, 
окружающих тазобедренный сустав как этиоло-
гические факторы врожденного вывиха бедра. 
Свое отражение эта теория нашла в исследова-
ниях Е.Ю. Жаровой, сопоставляющей клиниче-
скую симптоматику дисплазии тазобедренных 
суставов и перинатальные нарушения нервной 

Рис. 5 . Левостороннее положение плода в утробе матери (а) и врожденный вывих бедра слева (б), https://www.
det-orto.ru/media/vvb/Page_two.htm

Fig. 5.  Left-sided position of the fetus in the womb (а) and congenital dislocation of the hip on the left (б), https://www.
det-orto.ru/media/vvb/Page_two.htm
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системы у новорожденных и детей раннего воз-
раста, которые могут свидетельствовать об общ-
ности патогенеза этих заболеваний. По данным 
исследования, у всех детей с дисплазией тазо-
бедренных суставов присутствуют клинические 
признаки поражения нервной системы. При цен-
тральном поражении двигательного анализатора 
формируется пирамидный симптомокомплекс 
с гипертонусом мышц, приводящих бедро, что 
ортопеды трактуют как симптом «ограничения 
отведения бедра младенца». При сегментарном 
уровне поражения развивается вялый парез с ги-
пермобильностью тазобедренного сустава, что 
приводит к избыточной наружной ротации бедра. 
Подобную клиническую картину отмечают и при 
диффузной мышечной гипотонии, обусловлен-
ной нарушением кровообращения в вертеброба-
зилярном бассейне. И в том, и в другом случае 
присутствуют нарушения трофики мягких тканей 
и костей тазового пояса [24].

Предрасполагающие факторы, или факто-
ры риска развития дисплазии тазобедренных 
суставов

Е.Ю. Шлякова и др. [25] анализируют фак-
торы риска (причины), которые способствуют 
развитию дисплазии тазобедренных суставов. 
Результаты исследования получены на основа-
нии ретроспективного анализа историй болезней 
и амбулаторных карт пациентов с врожденным 
вывихом бедра. К факторам риска со стороны 
матери были отнесены врожденный вывих бед-
ра у родственников (4,6 %), ожирение (8,2 %), 
хронические воспалительные процессы мочевы-
водящих путей (33,8 %), возраст старше тридца-
ти лет на период беременности (34,6 %), анемия 
(35,6 %), патологическое течение беременности 
(87,5 %). Врожденный вывих бедра чаще наблю-
дался у детей, рожденных от первой беременно-
сти – 55,8 %, от второй беременности – 28,3 %, от 
третьей и четвертой беременности – 25,9 % [25]. 
К факторам риска, способствующим развитию 
дисплазии тазобедренных суставов, со стороны 
ребенка были отнесены задержка внутриутроб-
ного развития (14,2 %), недоношенность (18,1 %), 
ягодичное предлежание (20,4 %), кесарево сече-
ние (31,2 %), женский пол плода (71,6 %).

По результатам многоцентрового ретроспек-
тивного исследования (анализ анкет 309 детей с 
диагностированным врожденным вывихом бед-
ра), проведенного М.С. Каменских и соавторами, 
установлено, что среди предрасполагающих со-
циально-гигиенических факторов самый высо-
кий риск связан с курением матери до и во время 
беременности. Воздействие курения на организм 
ребенка является опосредованным. Табачный 

дым оказывает токсическое влияние на организм 
матери, что способствует развитию фетоплацен-
тарной недостаточности. Развивающаяся вслед-
ствие этого хроническая гипоксия плода может 
отразиться на качественном составе структурных 
белков в процессе синтеза коллагена и, как след-
ствие, способствовать развитию дисплазии тазо-
бедренных суставов. 

Следующим по значимости фактором, пред-
располагающим в развитии врожденного вывиха 
бедра, автор определяет инфекции, передающи-
еся половым путем [12]. Особое внимание было 
уделено гарденерелезу. Данный возбудитель яв-
ляется основной причиной развития бактериаль-
ного вагиноза [26], что опосредованно влияет на 
формирование фетоплацентарной недостаточно-
сти, способствует задержке развития плода, не-
вынашиванию и развитию преждевременных и 
патологических родов (величина относительного 
риска 10,65). По литературным данным, токсо-
плазмы (Toxoplasma gondii) непосредственно не 
являются причиной развития дисплазии тазобед-
ренных суставов, но, воздействуя на плод (вели-
чина относительного риска 16,04), способны вы-
звать преждевременные роды, а также поражение 
центральной нервной системы, которая регули-
рует процессы физического (моторного) развития 
ребенка и мышечный тонус [12].

Дисплазия тазобедренных суставов как са-
мостоятельное заболевание известно с древних 
времен и более двух тысяч лет считается неиз-
лечимым. Представленные теории, возможные 
этиологические и предрасполагающие факторы 
(факторы риска) позволяют оценить глубину и 
масштаб проведенной научно-исследовательской 
работы. Результаты научного поиска ученых-ис-
следователей и клинических ортопедов создают 
аналитический субстрат для понимания патоге-
нетических механизмов и определения возмож-
ного этиологического фактора. 

В последние десятилетия в литературных ис-
точниках представлены результаты исследований 
генов-кандидатов развития врожденного вывиха 
бедра [27–32]. Полученные данные определя-
ют новый взгляд на теорию дисплазии тазобед-
ренных суставов. По данным литературы, гены 
WISP3, CX3CR1, UQCC, TGFB1, GDF5, PAPPA2, 
HOX, COL1A1, ASPN, гены семейства T-box иден-
тифицированы как связанные с развитием дис-
плазии тазобедренных суставов (таблица).

Установлена связь между ассоциативными 
комбинациями перечисленных в таблице генов и 
развитием комбинированных патологий с диспла-
зией тазобедренных суставов [42]. Доказано, что 
полиморфизмы в D-повторе ASPN (аллель D14) 
и мутации в гене GDF5 (rs143383) ответственны 
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Гены, связанные с развитием дисплазии тазобедренных суставов

Genes associated with the development of hip dysplasia

Ген Результат экспрессии
WISP3 WISP3 является геном, ответственным за аутосомно-рецессивное заболевание скелета, про-

грессирующую псевдоревматоидную дисплазию, приводящую к повреждению тазобедренного 
сустава, характеризующуюся непрерывной дегенерацией и потерей суставного хряща. Белок 3 
WNT1-индуцибельного сигнального пути (WISP3), как член семейства CCN, регулирует рост и 
дифференцировку клеток. WISP3 также играет важную роль в формировании хряща и развитии 
хондроцитов, регулирует образование коллагена II типа через сигнальный путь инсулиноподоб-
ного фактора роста (IGF) и ограничивает IGF1-опосредованные гипертрофические изменения в 
хондроцитах [27]

CX3CR1 Ген CX3CR1 играет двойную роль, поскольку он кодирует рецептор CX3CL1, который экспрес-
сируется в клетках врожденного иммунитета и, таким образом, вовлекается в процесс вос-
паления, а также участвует в дифференцировке мезенхимальных стволовых клеток в сторону 
хондроцитов. Таким образом, неправильная экспрессия CX3CR1 может привести к аномально-
му образованию вертлужного хряща [33]

UQCC UQCC идентифицирован как целевой ген FGF2, который играет жизненно важную роль в хон-
дрогенезе. Таким образом, UQCC, подавляемый FGF2, участвует в регуляции развития скелета, 
морфогенезе и хондрогенезе с помощью FGF2 [34]

TGFB1 Суперсемейство бета-белков TGF, особенно факторы дифференцировки роста 5 (GDF5) и 
аспорин (ASPN), сопряжено с возникновением дисплазии тазобедренных суставов, что дока-
зано многочисленными исследованиями [29]. Повышение уровня ИЛ-6 (цитокина, имеющего 
первостепенное значение в регуляции воспалительных процессов) приводит к увеличению 
содержания TGFβ1. TGFβ1 и ИЛ-6 являются провоспалительными цитокинами, которые уча-
ствуют в развитии костно-мышечной системы – фиброзной, костной и хрящевой ткани, а также 
в процессе костного ремоделирования [35]. GDF5, известный также как морфогенный белок 
1, полученный из хряща (CDMP1), является важным регулятором хряща, стимулирующим его 
развитие, рост и созревание

PAPPA2 Связанный с беременностью ген белка плазмы А2 (PAPPA2) кодирует металлопротеиназный 
белок плазмы А2, который играет важную роль в развитии плода. Однонуклеотидный по-
лиморфизм rs726252, расположенный в области 5-го интрона PAPPA2 на хромосоме 1q25.2a, 
участвует в патогенезе дисплазии тазобедренных суставов [36]. PAPPA2 известен своей ролью 
в развитии плода и нормальном постнатальном периоде развития. Во время эмбрионального, 
фетального и младенческого периодов роста инсулиноподобные факторы роста (IGF), как 
правило, вносят жизненно важный вклад в нормальное развитие костей, хрящей, фибробластов 
и скелетных мышц [37]

HOX Ген HOXD9, в частности, регулирует не только рост и дифференцировку мышечных клеток, но 
и дифференцировку мезенхимальных клеток в новые кости и хрящи, которые могут повлиять 
на форму вертлужной впадины, развитие окостенения и положение головки бедренной кости. 
Гены homeobox (HOX) представляют собой группу из 39 родственных генов, которые кодируют 
факторы транскрипции, участвующие в развитии скелета позвоночных. Гены HOX разделены 
на четыре кластера: HOXA–D. Гены HOXD образуют кластер из девяти генов (HOXD1,3,4,8–13) 
в локусах 2q24.1-q33.1. Этот кластер генов играет определяющую роль, особенно ген 5’ HOXD 
(паралогические группы 9–13), в морфогенезе скелета и конечностей. Таким образом, ген HOXD9 
может участвовать в развитии дисплазии тазобедренных суставов [38]

COL1A1 Ген COL1A1 кодирует белок коллагена I типа. Дисплазия тазобедренного сустава связана с 
незавершенным остеогенезом, наследственным нарушением скелета, которое, в частности, 
обусловлено мутацией в одном из двух генов, COL1A1 и COL1A2, кодирующих I тип коллагена 
[39]

Семейство 
T-box

Гены семейства T-box, которые были впервые идентифицированы у мышей, а затем в геноме 
человека, участвуют в осевом развитии. В частности, ген TBX4, расположенный на хромосоме 
17q21-q22, является важнейшим регулятором роста задней конечности и ее идентификации 
во время эмбрионального развития. Изменение нуклеотидной последовательности этого гена 
может привести к аномальному формированию осевого скелета [36, 40]

ASPN Аспорин (ASPN) – ген, который кодирует белок хряща внеклеточного матрикса (ECM) семей-
ства малых повторяющихся белков, богатых лейцином (SLRPs), участвует в формировании 
костей, тем самым представляя интерес для исследователей развития дисплазии тазобедренных 
суставов [35]. Обнаружена зависимость между полиморфизмом D-повтора ASPN и дисплазией 
тазобедренных суставов [41]
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не только за развитие дисплазии тазобедренных 
суставов, но и за дегенерацию поясничного дис-
ка, а также остеоартрит коленного сустава [41]. 
Мутации в гене GDF5 у людей приводят к ши-
рокому спектру аномалий скелета, таких как 
акромезомелическая дисплазия Хантера–Томп-
сона, хондродисплазия гребешкового типа [43], 
брахидактилия типа С и остеохондродисплазия. 
TGFβ1 является регулятором для клеток пери-
хондрий и фибробластов в сухожилиях. ASPN 
может связываться с TGFβ1 и предотвращать его 
взаимодействие с рецептором TGFβ II типа после 
ингибирования передачи сигналов по пути TGFβ/
Smad и индуцированного хондрогенеза. Таким 
образом, тормозится развитие скелета, зависящее 
от перихондральных клеток, например развитие 
сухожилий и связок. BMP2 (костный морфоге-
нетический белок 2) является членом семейства 
TGFβ, который участвует в дифференцировке и 
пролиферации перихондральных клеток и остео-
бластов. 

ASPN также может связываться с BMP2 и ин-
гибировать передачу сигналов по пути BMP2/
Smad. Полиморфизм в повторе аспарагиновой 
кислоты (D) ASPN, который первоначально был 
связан с остеоартритом (аллель D14), указывал на 
более сильное ингибирование активности TGFβ1, 
чем другие аллели. Таким образом, ингибирова-
ние передачи сигналов по путям TGFβ/Smad и 
BMP2/Smad может привести к задержке развития 
компонентов скелета и уменьшению количества 
клеток фибробластов в сухожилиях и фасциях, ко-
торые ослабляются вокруг тазобедренного суста-
ва и делают его более вероятным для вывиха [36, 
41]. В исследовании, проведенном W. Kishta et al., 
установлено, что наличие мутации С-пропептида 
коллагена I типа, по-видимому, является факто-
ром риска дисплазии тазобедренных суставов 
(80 %). Также сообщалось о связи между диспла-
зией тазобедренных суставов и расстройствами, 
связанными с ослаблением связок, такими как 
синдром Дауна, cиндром Элерса–Данлоса, син-
дром Ларсена, синдром Марфана [44].

Генетические компоненты играют решаю-
щую роль в этиологии дисплазии тазобедренных 
суставов. Специфический патофизиологический 
путь ее развития еще не описан. Результаты ис-
следований позволили определить предполагае-
мые гены-кандидаты, однако генетическая осно-
ва врожденного вывиха в значительной степени 
остается неизвестной. Поиск генетической об-
условленности патогенетических механизмов 
дисплазии тазобедренных суставов в настоящее 
время продолжается.

Заключение
Анализ литературных данных позволяет 

предположить, что дисплазия тазобедренного 
сустава в этиологическом факторе основывается 
на генетическом субстрате. Предрасполагающие 
факторы лишь повышают риск манифестации 
патологии. Дальнейшие исследования по опреде-
лению этиологического фактора позволят сфор-
мулировать более конкретные рекомендации по 
ведению пациентов с дисплазией тазобедренного 
сустава и расширят методы профилактики и кон-
сервативного лечения.
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