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В 
современных условиях панникулиты (Пн) рас-

сматривают как совокупность гетерогенных 

воспалительных заболеваний, характеризую-

щихся поражением подкожной жировой клетчатки (ПЖК) 

и нередко протекающих с вовлечением в процесс опор-

но-двигательного аппарата и внутренних органов [1, 2].

Многообразие клинических и гистологических форм, 

а также отсутствие специфического лечения определяет 

обращение больных с Пн к разным специалистам (ревма-

толог, терапевт, дерматолог, хирург, онколог и др.). 

Правильная оценка и интерпретация указанных измене-

ний играют большую роль в дифференциально-диагно-

стическом поиске, способствуют достоверному и своев-

ременному распознаванию болезни. 

Ряд авторов предложили группировать Пн в зависимо-

сти от этиологии и гистоморфологической картины. В соот-

ветствии с преимущественным преобладанием воспали-

тельных изменений в соединительнотканных перегород-

ках (септах) или жировых дольках выделяют септальный 

(СПн) и лобулярный панникулиты. Оба типа Пн могут про-

текать с признаками васкулита и без такового, что находит 

отражение в клинической картине заболевания [1]. 
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Типичным представителем СПн без васкулита являет-

ся узловатая эритема (УЭ)  – неспецифический иммуно-

воспалительный синдром, возникающий в результате 

различных причин [1, 3].

ТЕРМИНОЛОГИЯ

Впервые УЭ описана в 1798 г. английским дерматоло-

гом R. Willan в классической монографии, посвященной 

эритемам, где автор подчеркнул высокую частоту встре-

чаемости этой патологии у женщин. Позднее E. Wilson 

(1842) описывал УЭ как одно из проявлений мультиформ-

ной эритемы. B 1860 г. F. von Hebra расширил клиниче-

ские характеристики процесса, охарактеризовал цвето-

вые изменения при развитии повреждений, ввел термин 

«контузиформенный дерматит» (dermatitis contusiformis), 

причислив его к острым лихорадочным заболеваниям.

В 1881 г. J. Neuman предложил различать идиопатическую 

УЭ, характеризующуюся острым началом, лихорадочным 

состоянием, кратковременным течением, и симптомати-

ческую, или септическую, наблюдаемую при многих 

инфекционных и токсических заболеваниях [4, 5].

В 1944–1945 гг. H. Montgomery, P.O´ Leary и N. Barker 

ввели клиническое понятие «узловато-аллергический 

васкулит» (vasculitis allergica nodosa), характеризующий-

ся хроническим нетуберкулезным поражением голеней 

преимущественно у женщин, связанный с поражением 

кровеносных сосудов подкожной клетчатки. Однако мно-

гие исследователи этот термин считали «слишком рас-

плывчатым понятием» [4]. По существу, термин «узлова-

тый васкулит» в настоящее время потерял свое первона-

чальное клиническое значение, став морфологическим 

понятием.

В 1951–1954 гг. шведский ученый B. Bäfverstädt выде-

лил особый клинический вариант УЭ, отличающийся 

более длительным, подострым течением (продолжитель-

ность одной стадии высыпаний составляет 1 ½ – 3 ½ мес., 

в некоторых случаях даже до 10–11 мес.), со склонностью 

к рецидивам и немногочисленными малочувствительны-

ми к надавливанию узлами, назвав его «мигрирующая 

УЭ» ( erythema nodosum migrans). Этот термин был пред-

ложен еще Wohlstein (1928), который расценивал это 

заболевание как «атипичную УЭ», а H. Perry и R. Win-

kelman – «подострый мигрирующий узловатый паннику-

лит» [4, 5].

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ, ЭТИОЛОГИЯ И КЛИНИКА

УЭ встречается чаще у женщин, преимущественно в 

фертильном возрасте [3, 5]. Несмотря на то что УЭ не 

является редким заболеванием и характеризуется доста-

точно выразительной клинической симптоматикой, до 

настоящего времени не существует цельной и единой 

концепции ее этиопатогенеза, клинико-морфологическо-

го субстрата и терапии. Нередко УЭ выступает как один из 

симптомов системной патологии, включая ревматические 

заболевания (РЗ), саркоидоз, болезнь Крона, неспецифи-

ческий язвенный колит, онкологические болезни и т. д., 

что может послужить причиной поздней диагностики и, 

соответственно, назначения адекватной терапии. 

УЭ характеризуется поражением кожи в виде резко 

болезненных мягких единичных (до пяти) эритематозных 

узлов диаметром 1–5 см, локализующихся на голенях, в 

области коленных и голеностопных суставов. Кожные 

высыпания могут сопровождаться повышением темпера-

туры, ознобом, недомоганием, полиартралгиями и миал-

гиями. Типичной для УЭ является цветовая динамика 

поражений кожи от бледно-красной до желто-зеленой 

окраски («цветение синяка») в зависимости от стадии 

процесса. При УЭ узелки полностью регрессируют без 

изъязвления, атрофии или образования рубцов [3–6].

ПАТОГЕНЕЗ УЗЛОВАТОЙ ЭРИТЕМЫ

В ХIХ веке некоторые ученые считали УЭ ангионевро-

тической реакцией или проявлением бактериальной 

эмболии. Однако S. Löfgren рассматривал УЭ как гиперер-

гическую реакцию на воздействие бактериальных и 

некоторых других антигенов [4, 5]. Это мнение является 

общепринятым в настоящее время [3, 6]. Разнообразие 

возможных антигенных факторов, способных вызвать УЭ, 

свидетельствует о том, что кожа и ПЖК являются реактив-

ными зонами, реагирующими на различные провоцирую-

щие агенты.

УЭ, вероятно, возникает в результате образования 

иммунных комплексов, которые накапливаются внутри и 

вокруг венул перегородок (септ) соединительной ткани

в подкожном жире. При УЭ выявляются циркулирую щие 

иммун ные комплексы (ЦИК) [4] и активация компле мента 

[6]. Гистопатологические особенности сформировавших-

ся очагов повреждений свидетельствуют о механизме 

замедленной гиперчувствительности. Исследования с 

применением метода прямой иммунофлюоресценции 

выявили депозиты иммуноглобулинов в стенках крове-

носных сосудов перегородок подкожного жира [7]. 

Однако другие авторы не выявили ЦИК у пациентов с УЭ 

[8]. Предполагается, что замедленная реакция гиперчув-

ствительности IV типа может играть важную роль в пато-

генезе данного заболевания [4, 5, 7].

На ранней стадии морфологическая картина УЭ 

характеризуется нейтрофильными воспалительными 

инфильтратами в септах подкожной жировой ткани. 

Недавно выполненные исследования продемонстрирова-

ли, что при УЭ показатели выработки реактивных проме-

жуточных форм кислорода, активированные нейтрофила-

ми периферической крови, в четыре раза превышали 

таковые у доноров. Кроме того, процент клеток, продуци-

рующих указанные реактивные формы, коррелирует с 

тяжестью клинических проявлений. Таким образом, эти 

формы могут участвовать в патогенезе УЭ путем окисли-

тельного поражения тканей и стимуляции воспаления в 

них [4].

Иммунный ответ при вторичной УЭ обусловлен орган-

ной патологией, развившейся в рамках основного заболе-

вания. Так, при саркоидозе отмечается накопление CD4+ 

T-лимфоцитов вследствие иммунного ответа Th1-типа. 
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Саркоидоз сопровождается высоким уровнем иммуноло-

гической активности макрофагов и лимфоцитов в местах 

развития патологического процесса. По неизвестной при-

чине активированные макрофаги и лимфоциты скаплива-

ются в том или ином органе и продуцируют повышенное 

количество интерлейкинов-1 (ИЛ-1), ИЛ-2, ИЛ-12, фактора 

некроза опухоли альфа (ФНО-α). Последний считают клю-

чевым цитокином, участвующим в формировании грану-

лемы при саркоидозе [3, 5]. У таких больных обнаружива-

ется обмен нуклеотидов (G-А) в позиции 308 активатора 

(промотора) гена ФНО, в то время как у больных УЭ, не 

ассоциированной с саркоидозом, частота аналогичного 

аллеля не отличается от контроля [9].

Иммуногенетические исследования, выполненные у 

пациентов с заболеваниями кишечника, свидетельствуют 

о выраженной взаимосвязи между развитием УЭ и уров-

нем ФНО-α, а также о слабой корреляции УЭ с HLA-B15 

[9]. В то же время другими авторами было показано, что 

при УЭ, вне зависимости от связи с инфекционным аген-

том, имеют место высокие концентрации ИЛ-6 при незна-

чительном повышении ФНО-α [9]. Обнаружена высокая 

встречаемость УЭ у женщин, имеющих HLA B8, что может 

указывать на наличие наследственной предрасположен-

ности к данному заболеванию [5].

Таким образом, в этиопатогенезе УЭ существенная 

роль отводится иммунному ответу макроорганизма-хозя-

ина на инфекционный патоген. Механизмы этого взаимо-

действия, как и роль реактивности человеческого орга-

низма в развитии УЭ, до сих пор не изучены. Остается 

нерешенным вопрос: УЭ как индуцированный инфекцией 

процесс с последующим развитием воспаления  – это 

цепь последовательных событий или различные аспекты 

единой проблемы?

Учитывая преобладающие этиологические агенты, 

важным направлением дальнейших исследований явля-

ется разработка различных схем и методов антиинфек-

ционной терапии в комплексном лечении рассматривае-

мой патологии.

ПАТОМОРФОЛОГИЯ

Основные патологические изменения, развивающие-

ся при УЭ в коже и в подкожной жировой клетчатке, были 

описаны W. Pick [4].

H. Montgomery, P. O´Leary и N. Barker рассматривали УЭ 

как узловатый васкулит, представляющий собой первич-

ное, воспалительное поражение кровеносных сосудов 

подкожной клетчатки, которое приводит к различной 

степени их облитерации. Клеточный инфильтрат имеет 

лимфогистиоцитарный состав. Впоследствии развиваю-

щийся фиброз ведет к атрофии жировой ткани. Эти же 

авторы указывают на трудности гистологической диффе-

ренцировки узловатого васкулита, индуративной эрите-

мы, панникулита, эритроцианоза и других, клинически 

близких к ним форм [10]. 

Показано, что у больных с болезнью Бехчета (ББ) и 

высыпаниями на коже, похожими на УЭ (erythema 

nodosum-like), имеется дольковый панникулит в сочета-

нии с выраженной клеточной инфильтрацией, состоящей 

преимущественно из нейтрофилов, и лейкоцитокластиче-

ским васкулитом [11]. 

S. Irgang установил, что признаки некроза и казеозно-

го распада при УЭ отсутствуют, а чаще отмечаются изме-

нения вен и реже артерий [12]. Ряд исследователей при-

держиваются мнения, что в зависимости от этиологиче-

ского фактора и формы УЭ меняется и гистологическая 

картина болезни [1, 3, 4].

При туберкулезе в биоптатах кожи и подкожно-жиро-

вой клетчатки выявляются скопления эпителиоидных и 

гигантских клеток, которые ничем не отличаются от тако-

вых при туберкулезной эритеме Базена [3, 5, 12, 13]. При 

аллергическом васкулите выявляются тромбоз и фибри-

ноидный некроз сосудистой стенки с творожистым некро-

зом жировой ткани. Исследования C. Hellerström [14] 

показали идентичную гистологическую картину как при 

мигрирующей, так и при обычной форме УЭ. 

Морфологическая картина УЭ имеет свои особенности 

в зависимости от стадии заболевания. Сочетание воспали-

тельного процесса с вазодилатацией обусловливает эрите-

матозную окраску кожи в начале заболевания, в то время 

как изменения в подкожной клетчатке являются причиной 

образования узлов, определяемых при пальпации. В позд-

ней стадии инфильтрат состоит преимущественно из гисти-

оцитов, плазматических клеток, лимфоцитов. Местами 

обнаруживаются эпителиоидные и гигантские клетки. 

Стенки сосудов резко инфильтрированы, с выраженными 

симптомами пролиферации эндотелия [4–6].

Одной из особенностей УЭ является наличие так 

называемых радиальных гранулем Мишера, которые 

состоят из маленьких, четких узловых скоплений гистио-

цитов вокруг центральной области, имеющей вид звезды 

или банана. Природа центральной области остается неиз-

вестной, при иммуногистохимических и ультраструктур-

ных исследованиях радиальных гранулем Мишера не 

выявлено эндотелиальных или других клеток в этой обла-

сти [5, 6]. Другой патоморфологической особенностью УЭ 

считают отсутствие васкулита, хотя в редких случаях 

некротизирующий васкулит мелких сосудов с фибрино-

идным некрозом сосудистой стенки обнаруживается в 

междольковой перегородке. Со временем, несмотря на 

обширный фиброз, процесс регрессирует без атрофии 

или рубцевания септы [5, 15].

Несмотря на многочисленные исследования, в совре-

менной литературе по-прежнему ведется дискуссия о 

морфологическом субстрате УЭ. Остается спорной оценка 

характера воспалительных изменений сосудистой стенки 

и/или ПЖК, определяющих клинику [3, 6, 13].

УЗЛОВАТАЯ ЭРИТЕМА ПРИ РЗ

В доступной литературе, несмотря на значительное 

количество наблюдений, имеются единичные контроли-

руемые клинические исследования УЭ при РЗ. Так,

В. Kisacik с соавт. [16] проанализировали 107 пациентов с 

диагнозом УЭ (37 мужчин, 70 женщин), наблюдавшихся в 

ревматологическом отделении. У 37 участников (34,6%) 
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основное заболевание не выявлено, и УЭ расценена как 

идиопатическая (первичная). Вторичная УЭ была у 70 

пациентов (65,4%, 12 мужчин, 25 женщин, средний воз-

раст: 42,9 ± 9,2 года), которая у 40 больных ассоциирова-

лась с ББ, у 17 – с саркоидозом, у 9 – cо стрептококковой 

инфекцией и прочими РЗ. Другие исследователи наблю-

дали 100 пациентов (средний возраст 37 лет, 1 мужчина, 

16 женщин) с диагнозом УЭ. В 53% случаев диагностиро-

вана идиопатическая УЭ, в 47% – подтверждена нозоло-

гическая принадлежность. Ведущей причиной вторичной 

УЭ являлась стрептококковая инфекция (11%), туберкулез 

и саркоидоз (по 10%), ББ (6%), аллергические реакции на 

лекарственные препараты (5%), воспалительные заболе-

вания кишечника (3%) и беременность (2%). Идиопати-

ческая УЭ ежегодно рецидивировала у 62% (33 из 53) 

пациентов. Исследование показало, что лихорадка, лей-

коцитоз, повышенный уровень С-реактивного белка, 

высокая скорость оседания эритроцитов, кашель, боль в 

горле, диарея, артрит и легочная патология являются пре-

дикторами вторичной УЭ [17]. А. Papagrigoraki с соавт. при 

пятилетнем проспективном наблюдении за 124 пациен-

тами (средний возраст 39,5 лет, медиана 37 лет, диапазон 

4–90 лет) с УЭ в 41,1% подтвердили идиопатическую УЭ 

[18]. В 25,8% причиной развития УЭ считали инфекции, в 

15,3%  – прием контрацептивов, в 11,2%  – системные 

заболевания и в 6,5% – беременность.

В литературе имеются отдельные описания случаев 

развития УЭ при системной красной волчанке (СКВ), рев-

матоидном артрите (РА), синдроме Шегрена, антифосфо-

липидном синдроме (АФС) и болезни Лайма. Так, N. Ajubi 

и J.C. Nossent представили два случая УЭ, подтвержден-

ной морфологически, с последующим развитием СКВ 

[19]. Авторы полагают, что УЭ в 3% случаев может быть 

первым проявлением СКВ. Другие авторы представили 

случай СКВ с амилоидозом у 57-летней женщины, у кото-

рой наблюдалась УЭ и рентгенологические изменения, 

соответствующие 2-й стадии саркоидоза [20]. 

К. Verschueren с соавт. описывают двух женщин 46 и 

53 лет с серопозитивным РА и длительностью болезни 7 

и 6 лет соответственно, которым проводилась терапия 

этанерцептом [21]. Через 6 мес. лечения у одной пациент-

ки развился кашель и диспноэ, у другой через год – УЭ. По 

данным биопсии медиастинальных лимфатических узлов, 

в обоих случаях диагностирован саркоидоз. Авторы 

высказывают предположение о взаимосвязи лечения 

этанерцептом и развития данной легочной патологии, что 

требует подтверждения в дальнейших исследованиях. 

По данным ряда авторов, УЭ входит в кожные прояв-

ления синдрома Шегрена. Так, N. Shioya с соавт. представ-

ляют 36-летнюю женщину с синдромом Шегрена, саркои-

дозом, увеитом и УЭ, которая принимала глюкокортикои-

ды (ГК) и нестероидные противовоспалительные препара-

ты [22]. В работе японских авторов развитие УЭ предше-

ствовало появлению клинической симптоматики синдро-

ма Шегрена у трех из четырех наблюдавшихся больных 

[23]. В биоптатах кожи имела место картина септального 

или долькового Пн с лимфоцитарной и нейтрофильной 

инфильтрацией дермы различной степени выраженности. 

Достоверных признаков васкулита не обнаружили, однако 

в двух случаях определяли утолщение и фибриноидные 

изменения стенок сосудов дермы и подкожной ткани. При 

прямой иммунофлюоресценции каких-либо депозитов в 

сосудистой стенке не выявлено. Авторы полагают, что в 

генезе УЭ при синдроме Шегрена существенную роль 

играют молекулы клеточной адгезии, которые экспресси-

руются в слезных и слюнных железах у этих больных. По 

данным В.И. Васильева, сочетания УЭ с клиническими 

признаками синдрома Шегрена требуют подтверждения 

диагноза саркоидоза, в частности внутригрудных лимфа-

тических узлов и/или ткани легкого. При патоморфологи-

ческом исследовании околоушной железы этих больных в 

100% случаев выявляются саркоидные гранулемы [24].

Другие исследователи представили три случая УЭ у 

пациентов с повышением содержания антител к кардио-

липину, предполагая их взаимосвязь [25]. G.I. Rеmondino 

c соавт. наблюдали 26-летнюю женщину с УЭ, синдромом 

Рейно, полиартралгиями, миалгиями, головокружением, 

кратковременными обморочными состояниями, артери-

альной гипертензией и люпус-нефритом. При лаборатор-

ном обследовании были выявлены антинуклеарный фак-

тор, антитела к dsДНК, волчаночный антикоагулянт и 

антитела к кардиолипинам. На основании полученных 

данных диагностирован СКВ-подобный синдром и вто-

ричный АФС [26]. Сходные результаты были получены С.Г. 

Раденска-Лоповок и Т.М. Решетняк при анализе 28 боль-

ных с АФС, среди которых, наряду с типичными кожными 

проявлениями основного заболевания, в трех случаях 

диагностирована УЭ с признаками продуктивного лимфо-

цитарного васкулита [27].

Патогномоничным симптомом болезни Лайма является 

мигрирующая эритема, развивающаяся на месте укуса 

клеща. Она наблюдается у большинства больных (до 70%) 

[3, 14, 28, 29]. Во II стадии заболевания могут иметь место 

неспецифические поражения кожи в виде УЭ, капилляри-

тов ладоней, сплошной некольцевидной эритемы, а у 

отдельных больных  – своеобразной доброкачественной 

лимфоцитомы, характеризующейся развитием узелков или 

бляшек буроватого цвета на участках очаговой лимфоре-

тикулярной пролиферации. Так, N.S. Rosa Neto [28] пред-

ставили наблюдение за молодой женщиной с болезнью 

Лайма, у которой в течение года развились олигоартрит, 

когнитивные нарушения, менингоэнцефалит и УЭ. Диагноз 

установлен на основании типичной клинической картины 

и положительного вестерн-блота к Borrelia burgdorferi 

sensu strictu. Проводимая терапия цефтриаксоном 2 г/сут в 

течение 30 дней с последующим двухмесячным приемом 

доксициклина 200 мг/сут позволила купировать активный 

воспалительный процесс. Другие авторы приводят наблю-

дение за пациенткой с болезнью Лайма, расценивая про-

явления Пн как местное распространение спирохеты [29].

В нашем исследовании, которое проводилось в ФГБНУ 

НИИР им. В.А. Насоновой в 2007–2017 гг., проанализиро-

ваны 687 пациентов с Пн (613 женщин и 74 мужчины, 

средний возраст – 39,7 ± 11,31 и 41,2 ± 12,57 года соот-

ветственно) с диагнозами «Узловатая эритема» или 

«Панникулит».
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Направительные диагнозы включали: УЭ (406 пациентов, 

59,09%), Пн (191 пациент, 27,80%); РЗ (60 больных, 8,7%), в 

том числе СКВ (8 больных, 13,3%), РА и системную склеро-

дермию (по 7 пациентов, 11,6), дерматомиозит (6 больных, 

10%), ББ и болезнь Шегрена (по 4 пациента, 6,66%), анкило-

зирующий спондилоартрит (2 больных, 3,33%), острую рев-

матическую лихорадку (1 пациент, 1,66%), эозинофильный 

фасциит (1 больной, 1,66%), идиопатический лобулярный 

панникулит (16 пациентов, 26,66%), системный узелковый 

полиартериит (4 пациента, 6,66%), а также инфекционные и 

гнойные заболевания кожи и ПЖК (12 больных, 1,74%), онко-

заболевания (9 больных, 1,31%), атерому (9 пациентов, 

1,31%).

В результате проведенного комплексного обследова-

ния УЭ была диагностирована у 400 из 687 пациентов. 

Причиной развития УЭ были: бактериально-вирусная 

инфекция (167 пациентов, 41,75%), синдром Лефгрена 

(145 больных, 36,25%), беременность (41 пациентка, 

10,25%), РЗ (25 больных, 6%), наличие HBV- и HCV-

инфекции (11 пациентов, 3,25%), поражения желудочно-

кишечного тракта (болезнь Крона, хронический колит – 7 

больных, 2%), неуточненная УЭ (4 пациента, 1%). 

У 25 пациентов (58,13%) с СПн при РЗ клиническая 

картина соответствовала УЭ при СКВ (8 пациентов, 32%), 

реактивном артрите (7 больных, 28 %), РА (4 пациента, 

16%), антифосфолипидном синдроме (2 пациента, 8%), 

болезни Лайма и смешанном заболевании соединитель-

ной ткани (по 1 пациенту, 4% соответственно). У 18 боль-

ных (41,86%) с ББ диагностирована erythema nodosum-

like, которая при патоморфологическом исследовании 

уплотнения характеризовалась поверхностным мигриру-

ющим тромбофлебитом.

Таким образом, несмотря на длительное изучение УЭ, 

данная нозологическая форма по-прежнему представляет 

большой интерес как в научном, так и в практическом 

аспекте для врачей различных специальностей, включая 

ревматологов. На сегодняшний день констатировано 

многообразие этиологических агентов и полиморфность 

клинической симптоматики УЭ. Однако остается много 

вопросов, ждущих своего решения. Это касается морфо-

логического субстрата УЭ, участия в патогенезе про-

воспалительных цитокинов и кодирующих их синтез 

генов, разработки классификации, а также единых под-

ходов к диагностике и терапии этого заболевания.
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