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Резюме. Місцева холодова травма являє собою певну проблему мирного часу та тотального військового 
вторгнення. У сучасних керівництвах практично не приділяється увага найменш тяжкому локально-
му холодовому ураженню — перніозу. Однак не слід недооцінювати такого варіанта локальної холодової 
травми, хоча це може бути минучий безпечний стан, оскільки не виключаються його досить серйозні 
наслідки та ускладнення, які інколи супроводжуються хронізацією процесу і навіть інвалідизацією.
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Місцева холодова травма в загальній структурі 
травматичних пошкоджень мирного часу в зоні з по-
мірним кліматом становить близько 1 %, а в Сибі-
ру, на Далекому Сході та в Північній Євразії досягає 
6–20 %. Актуальність проблеми місцевої холодової 
травми зумовлена значними моральними, фізични-
ми й економічними збитками, що завдаються люд-
ству. Останніми роками відзначають чітку тенденцію 
до збільшення кількості потерпілих від холодової 
травми в регіонах з помірним кліматом. Місцева хо-
лодова травма є переважно сезонною, у мирний час її 
частота значно менша, ніж при активних військових 
діях [1–3].

Під час контртерористичної операції на Північ-
ному Кавказі холодові ураження становили в цілому 
близько 1–2 % та мали яскраво виражений сезон-
ний характер (осінь, зима, весна). Найбільш часто 
військовослужбовці отримували холодові ураження, 
перебуваючи в засідці або дозорі — 55,4 %, у розвід-
ці — 28,6 %, на блокпостах — 7,6 %, на бронетехніці — 
7,1 %, при несенні вартової служби — 1,3 %. Перева-
жали ураження нижніх кінцівок (74,0 %). Ураження 
ділянок ліктьових (2,4 %), колінних суглобів (2,4 %) 
та сідниць (1,3 %) були характерні для снайперів, які 
тривалий час перебували в лежачому положенні на 
снігу [4, 5].

Ходить Мороз у кожусі і ворушить довгим вусом, 
Біля нього Морозниця, дуже гарна молодиця.

Борщ С. Казкова українська зима (2017)

Pernio (перніоз, озноблення, морозниця, сhilblains) 
являє собою найбільш легке місцеве холодове уражен-
ня, яке проявляється як ідіопатичне локалізоване за-
палення шкіри. Назва сhilblains утворилася з двох ста-
роанглійських слів chill (холод) та blegen (біль). Термін 
pernio походить від латинського слова perna, що означає 
«окіст з беконом». Назву Perniö мав колишній муніци-
палітет у провінції Західної Фінляндії, країни із суво-
рим кліматом, де озноблення шкіри зустрічалося до-
сить часто. У 2009 році населений пункт був поєднаний 
з містом Сало. Мігранти подейкують, що улюблений 
український продукт з такою назвою досить ефективно 
використовувався містянами для лікування морозниці, 
але це не більше як жарт.

На жаль, у сучасних керівництвах з локальної хо-
лодової травми ознобленню приділяється недостатньо 
уваги, між тим це може бути минущий безпечний стан, 
але не виключаються його досить серйозні наслідки та 
ускладнення, які інколи супроводжуються хронізацією 
процесу і навіть інвалідизацією.

Найбільш значним фактором ризику озноблен-
ня є вплив холодного та вологого клімату, pernio часто 
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зустрічається в районах без центрального опалення, 
наприклад у багатьох частинах Великобританії та Пів-
нічної Європи. Уперше озноблення було описано у За-
хідній Європі, але існує безліч публікацій про випадки 
і в інших частинах світу. Характеристики здаються по-
дібними у більшості регіонів (Західна Європа, Північна 
Америка, Індія, Туреччина, Бразилія, Ірак та Пакис-
тан). На сьогодні морозниця менш поширена, але все 
ще зустрічається в помірному вологому кліматі на пів-
ночі Західної Європи та Сполучених Штатів Америки. 
Через асоціацію стану з дією холоду та вогкості можна 
зазначити, що випадки мають сезонний характер, зі 
збільшенням поширеності у зимові місяці та зменшен-
ням кількості випадків, коли навесні знову настає те-
пло [6–9].

Розвивається перніоз у сприйнятливих осіб, які під-
даються впливу незаморожуючого холоду. Ураження 
зазвичай починаються восени або взимку і зникають 
навесні або на початку літа. Випадки морозниці мо-
жуть обумовлюватися тенденціями зимової моди (2 па-
цієнти повідомили, що взимку носять сандалі) [7].

Поширеність перніозу важко оцінити, зокрема, че-
рез діагностичні труднощі. У Нідерландах поширеність 
коливається від 0,9 на 1000 до 1,7 на 1000, за даними 
Нідерландського інституту досліджень служб охорони 
здоров’я (NIVEL) [10]. Епідеміологічно pernio найчас-
тіше зустрічається у жінок і виникає у віці 15–30 років 
з відповідною поширеністю від 0,9 до 21 на 1000 проти 
0,6 на 1000. Співвідношення жінок і чоловіків 2,64 : 1, 
середній ± SD вік 24,6 ± 14,7 року. Робота клерком була 
найпоширенішою професією (37 %, P = 0,01) [6, 11]. 
Деякі дослідження вказують на підвищений ризик пер-
ніозу у жінок, які палять, та у людей з масою тіла ниж-
че за норму. Схильність до розвитку перніозу просте-
жується при нервовій анорексії або інших станах, що 
спричиняють втрату маси тіла (частіше зустрічається у 
підлітків). Це передбачає, що терморегуляція відіграє 
центральну роль у цьому розладі. Часто повідомляєть-
ся про низький індекс маси тіла (< 25 %) [6, 7, 12, 13]. 
Результати ретроспективних досліджень доводять, що 
до половини військового складу жіночого відділен-
ня британської армії у віці до 40 років під час Другої 
світової війни зазнали озноблення на півночі Європи 
[13]. Існують повідомлення про виникнення перніозу 
у дітей та осіб похилого віку [12]. Нехтування батьками 
надмірним впливом холоду на дитячий організм також 
призводить до ідіопатичного озноблення [7]. Існують 
повідомлення про фенотипову сімейну агрегацію при 
хронічному перніозі з відносним ризиком [6].

Озноблення є болісною травмою, яка спричиняє 
незначне або непостійне погіршення, є результатом 
звуження дрібних судин у шкірі внаслідок впливу холо-
ду з наступним витоком крові до навколишніх тканин 
після зігрівання. Найчастіше pernio вражає акральну 
шкіру і в першу чергу виникає як реакція на холодні 
та вологі умови. Зазвичай це гостре ідіопатичне захво-
рювання, проте існують і хронічні форми. Травмована 
шкіра червона, опухла, а також подразлива, гаряча на 
дотик, можливе свербіння [13, 14]. Найчастіше вражає 
пальці ніг. Може виникнути раптово, більшість го-

стрих епізодів починаються протягом 12–24 годин піс-
ля дії холоду і спонтанно припиняються у терміни до 2 
тижнів; однак у деяких пацієнтів можуть розвинутись 
хронічні ураження, які тривають 3–4 місяці. Симпто-
ми можуть минати незворотно, але можливі рецидиви 
кожної зими [12, 13, 15].

Точна причина перніозу невідома, але це, мабуть, 
аномальна реакція кровоносних судин на вплив холоду. 
Дослідники вважають, що вплив холоду призводить до 
звуження кровоносних судин, що знижує вміст кисню 
у тканинах. Постійна гіпоксія призводить до запальної 
реакції. Вологість у холодну погоду, ймовірно, відіграє 
роль, призводячи до більшої втрати тепла шкірою та 
більш активного звуження кровоносних судин [13].

Типові прояви ідіопатичного озноблення вклю-
чають макулярну або папульозну висипку, поодинокі 
або численні ураження у вигляді ціанотичної гіпере-
мії, плям, папул або вузликів, які виникають у від-
повідь на вплив холодного та вологого середовища. 
Шкіра уражених пальців може бути дещо набряклою 
або лущиться. Інколи виникають ерозії, виразки, ве-
зикули або рубці [13, 14, 16]. При pernio ділянки шкіри 
можуть бути сверблячими, чутливими та болісними. 
Симптоми можуть включати відчуття печіння, утво-
рення пухирів або лущення. Ураження здебільшого 
двобічні, симетричні, локалізуються на руках або но-
гах, найчастіше з ураженням пальців, зі значно мен-
шою частотою можуть уражатися вуха, ніс або сідниці. 
Перніоз стегон зустрічається досить рідко і в літературі 
пов’язується з їздою верхи («перніоз вершників») або з 
іншими рекреаційними видами діяльності з тривалим 
впливом холоду та вологості (сидіння на металевих 
або кам’яних конструкціях). Вважається, що носіння 
тонкого та тісного одягу буває достатньо для розвитку 
озноблення у сприйнятливого суб’єкта [13, 17]. Існу-
ють повідомлення про дистрофію нігтів у пацієнтів з 
перніозом після тривалого перебування у холодних та 
вологих умовах [18].

Патофізіологія та патогенез перніозу залишаються 
значною мірою невідомими. Тим не менш вважається, 
що існує деякий зв’язок зі спазмом судин як з первин-
ною патофізіологічною ознакою, особливо коли паці-
єнт перебуває у холодних та вологих умовах протягом 
тривалого часу. У невеликому дослідженні, проведе-
ному клінікою Мейо, вчені піддали п’ятьох пацієнтів 
з ознобленням в анамнезі зануренню у крижану воду 
і проаналізували реакцію їх судин. Вони визначили, 
що всі пацієнти демонстрували спазм судин при дії 
ванни з крижаною водою, потенційно формуючи мету 
для фармакологічної терапії у пацієнтів з озноблен-
ням [19, 20]. Спричинений холодом судинорозширю-
вальний рефлекс є захисною фізіологічною реакцією, 
яка періодично відкриває кровоток, щоб забезпечити 
реперфузію та запобігти ішемії шкіри. Гіпотеза поля-
гає в тому, що у пацієнтів з ознобленням формується 
стійкий тривалий спричинений холодом вазоспазм, 
який призводить до гіпоксемії з наступною вторинною 
запальною реакцією. Передбачається нервово-судинна 
нестабільність з неадекватною реакцією нервової сис-
теми на температуру [6].
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Озноблення зазвичай не пов’язане із систем-
ним ураженням, однак його симптоми можуть бути 
пов’язані з кріоглобулінами або холодовими аглюти-
нінами [21]. У дітей наявність кріопротеїнів (холодові 
аглютиніни та кріоглобуліни) зазвичай асоціюється з 
pernio [7].

Діагноз рernio часто випускають із уваги або ігнору-
ють, що призводить до ситуацій, коли пацієнти підда-
ються необґрунтованому тестуванню та неадекватному 
лікуванню [21].

Діагноз найчастіше ґрунтується на клінічних озна-
ках і на ретельному зборі анамнезу та результатах 
об’єктивного статусу. Ретельний збір анамнезу та фі-
зикальне обстеження мають вирішальне значення для 
оцінки та діагностики озноблення. У цілому, ставлячи 
запитання про час появи уражень, недавній вплив хо-
лоду і поліпшення симптомів при його усуненні, мож-
на звузити диференціювання до перніозу або принай-
мні до одного з інших вазоспастичних патологічних 
процесів [12].

До діагностичних критеріїв входять початок/по-
гіршення стану в більш прохолодні місяці (лістопад — 
березень), гістопатологічні дані при біопсії шкіри 
(дермальний окуляр з поверхневим і глибоким лімфо-
цитарним інфільтратом), відсутність ознак червоного 
вовчака й ефективна відповідь на консервативне ліку-
вання [6]. 

Результати капіляроскопії можуть бути у межах 
норми або демонструвати неспецифічні відхилення, як 
при акроціанозі, тому цей діагностичний метод не є до-
сить інформативним [6].

При гістологічному дослідженні зазвичай виявля-
ють набряк дерми та лімфоцитарні периваскулярні та 
периекринні запальні інфільтрати. Уражені ділянки 
можуть мати характерний мікроскопічний рисунок із 
набряком та потовщенням стінок кровоносних судин 
та навколишніх запалених клітин. В епідермісі можуть 
спостерігатися поодинокі некротичні кератиноцити 
та вогнища базальної вакуолізації. Є характерним по-
ширення інфільтрату переважно навколо екринної за-
лози, гістологічні ознаки лімфоцитарного інфільтрату, 
набряку дерми та некротичних кератиноцитів можуть 
підтвердити діагноз перніозу. Біопсія сьогодні пере-
стала бути рекомендацією, оскільки результати гісто-
логічного дослідження неспецифічні, тобто біопсія 
шкіри не показана, за винятком випадків, коли лікар 
підозрює інше захворювання (у пацієнтів із гематоло-
гічними порушеннями, такими як парапротеїнемія, 
хвороба Рейно, системний червоний вовчак, вірусний 
гепатит або злоякісне новоутворення) [6, 12, 13, 20]. 
Гістологічні звіти про підтверджене озноблення дуже 
нечисленні, що робить послідовний гістологічний діаг-
ноз складним і значною мірою неспецифічним. Тим не 
менш провідні ознаки pernio містять шкірний інфіль-
трат із супутнім набряком. Периекринний тропізм є 
специфічною характеристикою [20, 22].

Жодні спеціальні тести не можуть підтвердити діа-
гноз, але озноблення часто запідозрюється на підставі 
поєднання дії холоду, картини симптомів та зовніш-
нього вигляду пальців ніг. Лабораторні тести та візуалі-

зація зазвичай не потрібні, якщо немає занепокоєння 
щодо можливого альтернативного діагнозу. Напри-
клад, якщо симптоми тяжкі, або нетипові, або збері-
гаються протягом багатьох тижнів, може знадобитися 
додаткове тестування.

Залежно від ситуації можуть бути застосовані ме-
тоди лабораторної діагностики, щоб виключити інші 
стани, які здатні спричинити аналогічні зміни шкіри 
на пальцях ніг. Можуть бути розглянуті васкуліт, гепа-
тит, ревматологічні захворювання або порушення згор-
тання крові, що провокується синдромом антифос-
фоліпідних антитіл. Аналізи крові можуть включати 
загальний аналіз крові для виявлення відхилень у кіль-
кості лейкоцитів; швидкість осідання еритроцитів або 
С-реактивний білок для виявлення запалення; тест на 
антинуклеарні антитіла (АНА) для виявлення ревмато-
логічного або автоімунного захворювання; електрофо-
рез білків сироватки для виявлення захворювань крові 
та/або антифосфоліпідні антитіла для виявлення тен-
денції до згортання крові. При pernio тест на АНА за-
звичай є негативним або нормальним, як і інші аналізи 
крові. Залежно від клінічної картини та провокуючих 
факторів кріоглобуліни сироватки також є варіантом, 
якщо це вважається за доцільне. Оскільки кріоглобулі-
ни рідко пов’язані з ознобленням, їх часто виключають 
із початкового тестування та досліджують лише після 
проведення стартового обстеження. Додаткові дослі-
дження підбираються з урахуванням індивідуальних 
симптомів [6, 20, 23].

Pernio у дітей може бути пов’язане з кріопротеїном. 
Американське дослідження виявило кріоглобуліни або 
холодові аглютиніни у 50 % дітей з ознобленням, тоді 
як у дорослих кріоглобуліни були зареєстровані лише 
у 2,5 % пацієнтів. Далі проводять скринінг системних 
симптомів і основного автоімунного захворювання [12].

Pernio можна назвати первинним або ідіопатичним, 
коли воно виникає випадково і не визначена конкретна 
причина. Зазвичай воно минає само по собі протягом 
кількох тижнів, але може тривати довше і повернутися 
наступного року. Перніоз лише зрідка буває вторин-
ним, існує кілька форм вторинного озноблення, вони 
неймовірно рідкісні, і пряма асоціація клінічно не 
корелює з численними дослідженнями з причини об-
меженості кількості випадків. Найбільш поширеною 
формою вторинного озноблення є асоціація із систем-
ним червоним вовчаком і подальшим розвитком черво-
ного вовчака з ознобленням (CHLE), захворюваннями 
сполучної тканини, кріоглобулінемією, моноклональ-
ною гаммапатією, проліферативними порушеннями 
лінії клітин крові, анорексією та захворюваннями, які 
спричиняють зниження маси тіла. У результаті, незва-
жаючи на те, що більшість випадків озноблення є ідіо-
патичними, уявлення про нього має спонукати лікаря 
провести скринінг деяких із найбільш поширених вто-
ринних станів, які, як відомо, спричиняють озноблен-
ня [12, 13, 20, 24, 25].

За віковим розподілом пацієнти з вторинним пер-
ніозом старші за пацієнтів з первинним. Немає істот-
них гендерних відмінностей у вторинному перніозі, 
тоді як первинний перніоз найчастіше зустрічається у 
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жінок [11, 15]. При хронічному мієломоноцитарному 
лейкозі обмороження може передувати гематологічно-
му захворюванню за кілька місяців.

Дослідження показали, що pernio є симптомом 
бластного кризу у пацієнтів із діагнозом гострого лім-
фобластного лейкозу [25].

Диференціальну діагностику ідіопатичного перніо-
зу проводять із низкою вторинних озноблень.

Вовчак Хатчінсона з ознобленням (CHLE) — хроніч-
ний небезпечний для життя патологічний стан, який 
може бути пов’язаний із хронічним фіброзним сарко-
їдозом, гіперглобулінемією та гіперкальціємією. CHLE 
є рідкісним дерматологічним захворюванням, яке часто 
плутають з іншими формами озноблення або васкуліт-
ними процесами. Проявляється виникненням інфіль-
трованих еритематозних бляшок, які вражають шкіру 
навколо носа. Лікування необхідне, щоб запобігти кос-
метичним дефектам і психологічним наслідкам. Такий 
стан важливо вчасно розпізнати, щоб уникнути затрим-
ки лікування та погіршення стану, як фізичного, так і 
психологічного. Через сімейну генетичну спадковість 
та можливу асоціацію із системним червоним вовчаком 
специфічний діагноз вовчака Хатчінсона з ознобленням 
стає пріоритетним, коли у пацієнта виявляються перні-
оподібні симптоми. CHLE значною мірою є ідіопатич-
ним, але сімейні варіанти пов’язані з кількома різними 
генетичними мутаціями, включно з TREX1, SAMHD1 і 
STING. Периекринний тропізм при вовчаковому озно-
бленні не спостерігається. При ознобленому вовчаку 
імунопатологією є шкірні відкладення імуноглобулінів 
та комплементу. Дермальний інтерстиціальний фібри-
новий ексудат та рясний шкірний муцин при відсутнос-
ті набряку та наявності вакуолізацій частіше виявляють-
ся при вовчаку з ознобленням, але також можуть бути 
присутніми при ідіопатичному перніозі [6, 9, 16, 20, 26–
29]. Якщо анамнез, фізикальне обстеження або біопсія 
шкіри свідчать про можливість червоного вовчака або 
гіперкоагуляції, слід призначити відповідні лабораторні 
скринінгові дослідження. У звітах про клінічні випадки 
та невеликі серії досліджень повідомлялося про пер-
ніоз, пов’язаний з позитивною реакцією на вовчаковий 
антикоагулянт, позитивною реакцією на антифосфолі-
підні антитіла, кріопротеїнемією та атопією (особливо 
у дітей) [12]. Сімейний червоний вовчак з ознобленням 
був зареєстрований у двох родинах і успадковувався за 
автосомно-домінантним типом. У цих сім’ях були про-
демонстровані мутації в гені TREX1, який кодує 3’-5’ 
екзонуклеазу репарації 1. Цікаво, що мутації TREX1 
також були описані у пацієн тів із системним червоним 
вовчаком [12]. Імуногістохімія показує, що інфільтрат 
складається в основному з CD3+ Т-клітин, пов’язаних 
з CD68+ макрофагами та невеликою кількістю CD20+ 
В-лімфоцитів. Така ж сама картина спостерігається як 
при ознобленні, так і при червоному вовчаку. Нещо-
давнє дослідження показало аналогічний відсоток та 
розподіл клітин CD123+ при ідіопатичному перніозі та 
вовчаку з ознобленням [6, 30].

Синдром Шегрена та синдром Айкарді — Гутьєра є 
спадковими енцефалопатіями, що характеризуються 
прогресуючою неврологічною дисфункцією, при якій 

перніоподібні зміни шкіри є найчастішими екстра-
неврологічними проявами. У відповідному клінічному 
контексті доступне генетичне тестування на наявність 
мутацій у гені TREX1, яке може бути корисним для діа-
гностики сімейного червоного вовчака з ознобленням 
та синдрому Айкарді — Гутьєра [12].

Хвороба Рейно — спазм судин кистей рук у відповідь 
на дію холоду або емоційного напруження, що спри-
чиняє оборотний дискомфорт та зміну кольору шкіри 
(блідість, ціаноз, еритема або їх комбінація) на одному 
або більше пальці. Спостерігається класична трифазна 
зміна кольору: початкове збліднення шкіри в результа-
ті вазоспазму із наступним ціанозом через дезоксиге-
націю статичної венозної крові і, нарешті, почервонін-
ням унаслідок реактивної гіперемії після відновлення 
кровотоку. Але ця класична трифазна зміна кольору 
наявна не завжди.

Холодова кропив’янка не обмежується кінцівками 
та може бути відтворена за допомогою тіста з кубиком 
льоду. Акроціаноз постійний, неболючий, проявляєть-
ся хронічним перебігом та зміною кольору кінцівок на 
фіолетовий. 

Еритромелалгія розвивається при нападоподібно-
му кризі і характеризується тріадою: пекучий біль, що 
рецидивує, з почервонінням і підвищенням темпера-
тури кінцівок. Ці симптоми виникають при впливі те-
пла, під час фізичного навантаження та у відповідь на 
сильне напруження і можуть зменшуватись при охо-
лодженні.

Гангрена, за визначенням, характеризується наяв-
ністю некротизованої тканини.

Васкуліт характеризується більш пурпуровим ко-
льором шкіри, з більшою схильністю до некрозу і часто 
пов’язаний із системними симптомами, але його легко 
сплутати з обмороженням.

Синдром синього пальця розвивається внаслідок дис-
тальної емболії, спричинений його ішемією [6]. 

Епідермальний спонгіоз — глибоке периекринне за-
палення з вакуолізацією базального шару та некрозом 
кератиноцитів в епідермісі та міжклітинним набря-
ком шипуватого шару епідермісу. Периекринний тро-
пізм при епідермальному спонгіозі не спостерігається 
[20, 22].

Акроціаноз — поліетіологічне порушення перифе-
ричного кровообігу.

Кріоглобулінемія — системне імунопатологічне 
захворювання невстановленої етіології (10–12 %), 
пов’язане з наявністю у крові аномальних термолабіль-
них білків, які утворюються в разі зниження темпера-
тури. При кріофібриногенемії шкірні ураження відріз-
няються від перніозу пурпурою або некрозом шкіри в 
акральних ділянках. Клінічна картина хвороби холодо-
вих аглютинінів варіабельна та неспецифічна. У знач-
ної частини пацієнтів спостерігаються спричинені 
холодом симптоми порушення кровообігу, які можуть 
варіювати від легкого акроціанозу до інвалідизуючого 
феномену Рейно [6]. Кріофібриногенемія є надзвичай-
ною причиною шкірних виразок, що не загоюються. 
Це оклюзійне ураження дрібних судин виникає вна-
слідок преципітації кріофібриногенів у плазмі. Від-
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сутність чітких діагностичних критеріїв означає, що 
кріофібриногенемія залишається недостатньо діагнос-
тованим станом, який спричиняє значні ускладнення. 
Одним з найчастіших проявів кріофібриногенемії є ви-
разки шкіри, що не загоюються; у практично здорових 
пацієнтів без ознак ураження великих судин їх наяв-
ність повинна викликати підозру на есенціальну кріо-
фібриногенемію. Важливою клінічною особливістю є 
наявність мікроліведо, що являє собою короткі гіпер-
пігментовані лінійні смуги навколо виразки або навіть 
дистальніше на стопу. Гістопатологічні дані вказують 
на мікротромби в дермі і не обмежуються виключно ді-
лянкою виразки. Кріофібриногенемія може бути вто-
ринною щодо основного захворювання, тому завжди 
необхідно ретельне обстеження для виключення іншої 
етіології [31].

Холодовий панікуліт — гостра вузловата форма ло-
булярного панікуліту, що виникає в результаті прямого 
впливу холоду. Еритематозні ущільнені бляшки роз-
виваються у місцях впливу холоду в глибині жирової 
клітковини та зникають протягом кількох тижнів. При 
цьому стані біопсія показує лобулярний панікуліт та 
поверхневий або глибокий периваскулярний лімфогіс-
тіоцитарний інфільтрат [6].

Моноклональна гаммапатія є дискразією плазмо-
клітин, при якій плазматичні клітини або інші типи 
клітин, що продукують антитіла, секретують білок міє-
ломи, тобто атипове антитіло в крові. Цей аномальний 
білок часто виявляється під час звичайного лаборатор-
ного аналізу крові або дослідження сечі. Гіпергамма-
глобулінемія та ревматоїдний фактор бувають значно 
вищими у пацієнтів із вторинним перніозом [6].

Диференційна діагностика також включає васку-
літ та емболії. Біопсія шкіри може допомогти в їх ви-
ключенні, але гістопатологія перніозу не є специфіч-
ною [26].

Велике регресійне дослідження показало, що пер-
ніозна висипка була прогностичним фактором для 
коронавірусної хвороби 2019 (COVID-19); однак це, ймо-
вірно, було захисною реакцією проти COVID-19, що 
виникала при теплій погоді, на відміну від умов, за яких 
виникає морозниця [21]. У березні 2020 року, усього за 
кілька тижнів після початку поширення COVID-19, в 
Італії з’явилися повідомлення про перніоз, пов’язаний 
з пандемією. Незабаром після цього дерматологи в 
Сполучених Штатах були завалені рекомендаціями з 
pernio, коли перша хвиля COVID-19 досягла Сполуче-
них Штатів Америки [32, 33]. Фенотип холодних кін-
цівок з болем/набряком із наступною зміною кольору 
шкіри на червоно-фіолетовий і, врешті-решт, утворен-
ням везикул на пальцях ніг був разюче послідовним. 
У той час як літній вік був важливим фактором ризи-
ку тяжкої інфекції, більшість пацієнтів з ознобленням 
були зареєстровані у міжнародному дерматологічно-
му регістрі в середньому віці 25 років. Більшість з них 
мали тісний контакт із людьми, інфікованими корона-
вірусом з тяжким гострим респіраторним синдромом 2 
(SARS-CoV-2); проте майже всі інші були практично 
здоровими і не мали типових респіраторних проявів 
COVID-19 [34, 35]. Просторовий та тимчасовий зв’язок 

між pernio та пандемією COVID-19 сьогодні незалежно 
спостерігається в багатьох країнах, включно з Італією, 
Іспанією, Німеччиною, Великобританією, Францією 
та Сполученими Штатами [36].

Рernio, пов’язане з пандемією, характеризується 
лімфоцитарним інфільтратом у периваскулярному та 
периекринному розподілі, що складається переваж-
но з лімфоцитів та pDCs, які вважаються ключовими 
у зв’язуванні вродженої та адаптивної імунних систем. 
Подібно до озноблення, асоційованого з пандемією, 
холод є критичним фактором. Холодне середовище 
має вирішальне значення в індукції змін пальців ніг 
при COVID-19. При зігріванні уражених ділянок ло-
кальна відповідь IFN-1 може бути ініційована pDC 
після міграції до шкіри [36].

На початку пандемії лікарі спостерігали стан, схо-
жий на pernio, який став відомий як «COVID-пальці». 
Дійсно, у пацієнтів у критичному стані у відділенні ін-
тенсивної терапії можуть бути зміни шкіри, пов’язані 
зі згустками у дрібних кровоносних судинах пальців 
ніг та/або ніг, що ззовні нагадують перніоз. Перніо-
подібні зміни шкіри також спостерігалися у пацієн-
тів із COVID-19 із легкими симптомами або без них. 
Вважається, що ці результати спричинені реакцією 
імунної системи на вірусну інфекцію та пов’язаним із 
нею запаленням. Ще одним цікавим спостереженням 
під час пандемії стало збільшення частоти симптомів 
озноблення серед дітей, підлітків та молодих людей, 
які перебували на карантині. Проте вони ходили бо-
соніж холодною підлогою і вели малорухливий спосіб 
життя з невеликою фізичною активністю. Це відкриття 
підкреслює критичну важливість фізичних вправ та ак-
тивності для зменшення запалення та підтримки функ-
ції кровоносних судин для людей різного віку [13]. 
Нещодавно були опубліковані результати досліджень 
які показують можливий зв’язок між SARS-CoV-2 та 
pernio. A. Docampo-Simón зі співавт. (2020) виявили 88 
пацієнтів с перніоподібними ураженнями, проте по-
лімерна ланцюгова реакція зі зворотною транскрипці-
єю SARS-CoV-2 (RT-PCR) була позитивною тільки у 
14,8 % випадків, що свідчить про наявність причинно-
наслідкового зв’язку [37].

Відомі випадки сімейної кластеризації та серія 
контролю випадків вказували на наявність сімейного 
відносного ризику, що передбачає схильність до пер-
ніозу на генетичному рівні. Озноблення спостеріга-
лося у пацієнтів із позитивними результатами тесту на 
COVID-19, хоча ймовірно, що патологічний стан пере-
бігав за іншими патомеханізмами [38].

Ускладнення pernio аналогічні до інших вазоспас-
тичних станів, які при тривалому спазмі судин можуть 
спричиняти некротичні зміни. При пошкодженні тка-
нин та наявності дефектів шкіри постачальники ме-
дичних послуг та пацієнти повинні звертати увагу на 
будь-які ознаки та симптоми інфекції. Морозниця є 
доброякісним захворюванням шкіри, яке зазвичай са-
мокупується і не призводить до будь-яких системних 
ускладнень. У деяких випадках сезонні коливання мо-
жуть зникати, але не виключається формування хро-
нічного оклюзійного захворювання судин [7, 12].
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Хронічні виразки шкіри часто зустрічаються у клі-
нічній практиці і здебільшого мають гетерогенну еті-
ологію. До озноблення потрібно ставитися дуже сер-
йозно, оскільки воно може прогресувати до імерсійної 
стопи [31, 39].

Небезпечним потенційним ускладненням є розви-
ток вторинної інфекції через пошкодження шкіри [20]. 

Лікування
Початкове лікування повинно бути зосереджене на 

запобіганні холодовому подразненню шкіри. Схильні 
до озноблення пацієнти повинні бути проінструктова-
ні про необхідність тримати рукавички чи шкарпетки 
під рукою у разі ризику переохолодження, рекомен-
дується змінити спосіб життя, включно з відмовою від 
паління (небезпека посилення вазоспазму) [20].

У тяжких випадках класом препаратів, що найчас-
тіше призначається, є дигідропіридинові блокатори 
кальцієвих каналів, такі як ніфедипін або амлодипін, 
що часто використовуються у пацієнтів з високим 
кров’яним тиском. Ніфедипін, як блокатор кальцієвих 
каналів, потенційно може бути корисним для лікуван-
ня pernio через його судинорозширювальну дію. Було 
доведено, що ніфедипін зменшує тривалість, тяжкість 
та частоту загострень перніозу. Побічні ефекти вклю-
чають гіпотонію, головний біль та почервоніння об-
личчя. Стартова доза для дорослих — 10 мг 3 рази на 
добу, яку за необхідності можна збільшувати до 20 мг 
3 рази на добу. Амлопдипін можна використовувати 
при непереносимості ніфедипіну. Іноді пацієнти при-
ймають блокатори кальцієвих каналів тільки в зимові 
місяці, щоб запобігти симптомам озноблення або впо-
ратися із ними. Їх рекомендовано використовувати 
при тяжких симптомах. Блокатор кальцієвих каналів 
може скоротити тривалість, зменшити тяжкість симп-
томів та/або запобігти ураженню нових ділянок. Од-
нак їх ефективність підтверджена не всіма досліджен-
нями: нещодавнє клінічне рандомізоване подвійне 
сліпе плацебо-контрольоване перехресне дослідження 
показало, що ніфедипін для лікування хронічних об-
морожень не такий ефективний, як плацебо, і може 
справляти шкідливий вплив, наприклад спричиняти 
підвищення частоти виникнення периферичних на-
бряків [6, 8, 9, 13].

Терапія гідроксихлорохіном є методом вибору при 
червоному вовчаку з ознобленням, також повідомля-
лося, що він надає користь деяким пацієнтам з первин-
ним (ідіопатичним) перніозом. Дозування не повинно 
перевищувати 6,5 мг/кг/день, а стандартна доза для до-
рослих становить 200 мг двічі на день [12].

Нещодавні два дослідження, що були проведені в 
Іраку, показали ефективність пентоксифіліну при ліку-
ванні первинного перініозу. Перше, проведене у 2008 
році, оцінювало використання пентоксифіліну порів-
няно з пероральним преднізолоном з місцевим вико-
ристанням клобетазолу. 

Гідроксихлорохін також продемонстрував деякі по-
зитивні результати, але дослідження були ретроспек-
тивними та проводилися лише у невеликій групі паці-
єнтів [6, 8, 10, 12, 13].

Інші методи лікування з низьким рівнем показників 
або епізодичним лікуванням включають кортикосте-
роїди, місцеве використання міноксидилу, нітрогліце-
рину, нікотинаміду та пентоксифіліну [8, 10, 13]. Після 
початкового лікування терапія другої лінії може вклю-
чати місцеві кортикостероїди у середніх та високих 
дозах. Часто використовується місцевий бетаметазон, 
але його ефективність не підтверджена рандомізовани-
ми клінічними випробуваннями. I.H. Souwer зі спіавт. 
(2016) рекомендують для використання 0,1% крем бе-
таметазону. Клінічні дані щодо ефективності топічних 
кортикостероїдів при лікуванні озноблення суперечли-
ві. Як і за будь-якої місцевої терапії кортикостероїдами, 
пацієнтам слід уникати їх надмірного та екстенсивного 
застосування через підвищену ймовірність атрофії тка-
нин, пов’язаної з їх тривалим застосуванням [6, 8, 9, 12, 
13]. A. Nyssen зі співавт. (2020) повідомляють про ефек-
тивність локального використання мазі, до складу якої 
входять хлоргексидину діацетат та ретинолу пальмітат, 
але таке місцеве лікування ніколи не зазнавало клініч-
них випробувань на ефективність [6].

У звітах давніх досліджень італійських вчених пові-
домляється про позитивний ефект при лікуванні пер-
ніозу комбінації іонізуючого випромінювання та уль-
тразвуку.

Ефективність голковколювання підтверджена не 
всіма дослідженнями [6, 8, 12, 13].

Для пацієнтів, які потребують фармакотерапії, лі-
кування можна припиняти у теплу пору року та віднов-
лювати безпосередньо перед холодними місяцями [12].

Профілактика
Для переважної більшості хворих консерватив-

ні, профілактичні заходи, спрямовані на збереження 
акральної шкіри в теплі та сухості, — це все, що необ-
хідно як для профілактики, так і для лікування. Слід 
заохочувати відмову від куріння, оскільки нікотин 
посилює спазм судин, що спричинений холодом. Для 
пацієнтів із вторинним ознобленням слід оптимізувати 
лікування основного захворювання. Уникнення холо-
ду має життєво важливе значення для запобігання роз-
витку уражень. Основне первісне втручання полягає у 
захисті уражених ділянок від холоду та вогкості. Слід 
уникати ходіння босоніж холодною підлогою. Більшос-
ті людей з ознобленням не потрібні ліки, і вони можуть 
впоратися зі своїми симптомами, підтримуючи тепло 
та сухість шкіри, уникаючи куріння та щодня займаю-
чись фізичними вправами. Слід зазначити, що фізичні 
вправи відіграють ключову роль у функціонуванні кро-
воносних судин та загальному стані серцево-судинної 
системи. Усі дорослі повинні приділяти не менше ніж 
30 хвилин на день вправам середньої інтенсивності, за-
хищаючи пальці ніг, якщо є значні зміни шкіри [13].

Пацієнтів зі схильністю до перніозу необхідно що-
річно контролювати щодо гематологічної та печінкової 
токсичності [12].

Прогноз перніозу загалом сприятливий, оскільки 
ураження досить рідко бувають тяжкими та характери-
зуються мінімальними хронічними наслідками. Епізо-
ди морозниці зазвичай короткочасні (від кількох днів 
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до тижнів) і пов’язані з перебуванням у вологому хо-
лодному кліматі. Крім неприємних симптомів, pernio 
зазвичай не становить значного ризику для здоров’я. 
Ускладнення рідкі, але рани або виразки на пальцях 
ніг можуть інфікуватися, тому ретельний догляд за 
шкірою є досить важливим. Шкіра має бути чистою, 
теплою та сухою. Необоротне ушкодження шкіри зу-
стрічається рідко, але якщо перніоз зберігається про-
тягом тривалого часу, шкіра може стати рубцевою або 
знебарвленою. У поодиноких випадках, коли епізоди 
мають хронічний характер або не мають сезонного/
екологічного тригера, важливо виключити мімікрії. На 
щастя, озноблення зазвичай минає, щойно погода стає 
теплішою [12, 13].

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
кавленості при підготовці даної статті.
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Pernio — the least severe local cold injury 
(scientific literature review)

Abstract. Local cold injury is a certain problem of peacetime and 
all-out military invasion. In modern guidelines, almost no atten-
tion is paid to the least severe local cold lesion of perniosis. Ho-
wever, such a variant of local cold injury should not be underes-
timated, although it can be a safe transient condition, since we 

cannot exclude its rather serious consequences and complications, 
which are sometimes accompanied by chronicity of the process and 
even disability.
Keywords: local cold injury; perniosis; course; differential diag-
nosis; treatment
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