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STRESZCZENIE

Wprowadzenie. Jednymi z najrzadszych działań niepożądanych leków
przeciwhistaminowych są zmiany skórne. Opisuje się występowanie
po różnych lekach z tej grupy osutki plamisto-grudkowej, wieloogni-
skowej reakcji typu rumienia trwałego, rumienia wielopostaciowego,
rozsianych zmian wypryskowych, uogólnionej lub ograniczonej
pokrzywki oraz wstrząsu anafilaktycznego. Objawy mogą mieć podło-
że alergiczne związane z mechanizmem natychmiastowym mediowa-
nym przez przeciwciała IgE lub z reakcją nadwrażliwości o charakterze
opóźnionym. Za pojawienie się zmian skórnych może być także odpo-
wiedzialny efekt toksyczny, prozapalny leku, który przyczynia się do
nieswoistej aktywacji komórek tucznych.
Cel pracy. Przedstawienie przypadku osutki pokrzywkowatej
o mechanizmie typu opóźnionego, która wystąpiła po zastosowaniu
loratadyny. 
Opis przypadku. Kobieta, lat 60. Pierwszy wysiew uogólnionych
zmian rumieniowo-obrzękowych przypominających pokrzywkę wystą-
pił po 4 dniach od wprowadzenia loratadyny z powodu świądu towa-
rzyszącego łuszczycy. Podobna reakcja skórna przy powtórnym poda-
niu tego leku potwierdziła jego rolę jako czynnika etiologicznego. 
Wnioski. Powikłania dermatologiczne po lekach przeciwhistamino-
wych, chociaż rzadkie, w części przypadków mogą mieć charakter
uogólniony, ciężki i wymagać leczenia ogólnego kortykosteroidami.

ABSTRACT

Introduction. Skin lesions after antihistamine drugs are very rare.
However, cases of maculopapular rash, multifocal fixed drug eruption,
erythema multiforme, systemic contact dermatitis, generalized, local-
ized urticaria and anaphylactic shock after various drugs from this
group have been described. Symptoms may be of allergic origin asso-
ciated with an immediate mechanism mediated by IgE antibodies or
a delayed hypersensitivity reaction. Appearance of skin lesions may
also be related to toxic, proinflammatory effects of the drug, which con-
tribute to non-specific activation of mast cells.
Objective. To present a case of urticarial rash which occurred after the
use of loratadine as a delayed hypersensitivity reaction.
Case report. Woman, 60 years old. The first eruption of generalized,
erythematous skin lesions resembling urticaria occurred 4 days after
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WPROWADZENIE

Leki przeciwhistaminowe należą do najczęściej
stosowanych na świecie środków terapeutycznych.
Mechanizm ich działania polega na hamowaniu
reakcji związanych z uwalnianiem histaminy –
tzw. blokery H1 prowadzą do zmian w aktywności
receptora histaminowego H1 z formy aktywnej na
nieaktywną. Histamina jest mediatorem zapalnym
produkowanym i gromadzonym przez komórki
tuczne i bazofile, odgrywającym istotną rolę w pato-
genezie chorób alergicznych i innych stanów choro-
bowych skóry przebiegających ze świądem, stąd sze-
rokie zastosowanie leków przeciwhistaminowych.
Chociaż cechują się one dobrym profilem bezpie-
czeństwa, podczas ich podawania możliwe jest
wystąpienie różnych objawów ubocznych. Działania
niepożądane dotyczą głównie leków pierwszej gene-
racji i wiążą się z wpływem na różne receptory
(receptory H1 w ośrodkowym układzie nerwowym,
receptory muskarynowe, α-adrenergiczne, serotoni-
nowe) oraz kanały potasowe w sercu. Do zgłasza-
nych objawów należą: sedacja, hamowanie wydzie-
lania łez i śliny, zaburzenia żołądkowo-jelitowe,
pobudzenie apetytu i przyrost masy ciała, zaburze-
nia mikcji, osłabienie mięśniowe, bóle kończyn,
zaburzenia przewodzenia i rytmu serca, agranulocy-
toza, tachyfilaksja, a nawet wstrząs anafilaktyczny.
Jednymi z najrzadszych działań niepożądanych 
po lekach przeciwhistaminowych są reakcje skórne.
Zmiany skórne mogą mieć różny charakter: osutki
plamisto-grudkowej, wieloogniskowej reakcji typu
rumienia trwałego, rumienia wielopostaciowego,
rozsianych zmian wypryskowych, a także uogólnio-
nej lub ograniczonej pokrzywki.

Doniesienia na temat powikłań dermatologicz-
nych dotyczą różnych leków przeciwhistamino-
wych. Osutka plamisto-grudkowa może wystąpić
po hydroksyzynie, cetyryzynie [1–3], chlorfenirami-
nie [4], a rumień trwały obserwowano po lekach
przeciwhistaminowych zarówno pierwszej (difen-
hydramina, fenotiazyna, dimenhydrynat, hydroksy-
zyna) [5, 6], jak i drugiej generacji (loratadyna, cety-
ryzyna, lewocetyryzyna) [7, 8]. Zmiany w postaci

uogólnionego kontaktowego zapalenia skóry opisa-
no po zastosowaniu etylenodiaminy, hydroksy -
zyny, cetyryzyny i lewocetyryzyny [9, 10]. Opisy
pokrzywki są rzadkie i dotyczą reakcji po wybra-
nych lekach przeciwhistaminowych lub przypad-
ków, w których wysiewy bąbli pokrzywkowych
pojawiały się po wielu (także różnych pod wzglę-
dem budowy chemicznej) antyhistaminikach [11].
Wysiewom pokrzywki może towarzyszyć uogólnio-
na reakcja anafilaktyczna w postaci wstrząsu [12,
13]. Przypadki występowania rumienia wieloposta-
ciowego i zespołu Stevensa-Johnsona po lekach
przeciwhistaminowych są pojedyncze i zostały opi-
sane dotychczas tylko po zastosowaniu hydroksyzy-
ny [14], astemizolu [15] i chlorfeniraminy (prawdo-
podobny czynnik etiologiczny) [16].

CEL PRACY

Przedstawienie pacjentki z nasiloną osutką
rumieniowo-obrzękowo-pokrzywkowatą o mecha-
nizmie typu opóźnionego, która wystąpiła po zasto-
sowaniu loratadyny.

OPIS PRZYPADKU

Kobieta, lat 60, dwukrotnie zgłosiła się do Kliniki
Dermatologii z powodu uogólnionego wysiewu
wykwitów rumieniowo-obrzękowych, pokrzywko-
watych na skórze tułowia i kończyn. Chora skarżyła
się na uczucie pieczenia i tkliwości w obrębie zmian
skórnych, ogólne złe samopoczucie oraz dreszcze.
Podczas drugiego incydentu wystąpiło również
uczucie duszności. W obu przypadkach wystąpienie
objawów wiązała z lekiem doustnym, który zażywa-
ła od kilku dni (preparaty loratadyny o różnych
nazwach handlowych). Pacjentka od 6 lat chorowała
na łuszczycę i z powodu towarzyszącego świądu
okresowo przyjmowała leki przeciwhistaminowe
(wcześniej preparaty cetyryzyny). Pierwszy wysiew
zmian pokrzywkowatych pojawił się w 4. dobie
zażywania loratadyny (10 mg raz dziennie p.o.), dru-
gi po 2 dniach stosowania tego leku (także p.o.,
10 mg raz dziennie). Pacjentka leczyła się ponadto

the introduction of loratadine. The same type of skin reaction at the re-
administration of this drug has confirmed its role as an aetiological factor.
Conclusions. Dermatological complications after antihistamines,
although rare, may be, in some cases, of a generalized, severe type and
require treatment with systemic corticosteroids.

Zmiany skórne po loratadynie
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z powodu cukrzycy insulinozależnej i nadciśnienia
tętniczego (perindopryl, bisoprolol). Wywiad w kie-
runku alergii i nietoleracji pokarmowych był ujem-
ny. Przy przyjęciu do Kliniki w styczniu i marcu
2010 roku zmiany skórne miały podobną lokalizację
i nasilenie – obejmowały tułów i kończyny. Były to
zlewne, nieregularnego kształtu ogniska rumienio-
wo-obrzękowe i pokrzywkowate (ryc. 1A.–1B.). Błony
śluzowe były wolne od zmian chorobowych. Bada-
nie fizykalne nie wykazywało istotnych nieprawi-

dłowości. Temperatura ciała była prawidłowa.
W styczniu i marcu 2010 roku w badaniach dodatko-
wych z odchyleń od normy stwierdzono zwiększone
wartości w dobowym profilu glikemii we krwi 
(do 18,2 mmol/l), natomiast w marcu 2010 roku
przejściowe zwiększenie stężenia aminotransaminaz
asparaginianowej (AspAT) 52 IU/l, kontrola 20 IU/l
(norma: 10–42 IU/l) i alaninowej (AlAT) 91 IU/l,
kontrola 46 IU/l (norma: 10–40 IU/l). Do leczenia
wprowadzono ogólnie kortykosteroidy (sól sodowa
fosforanu deksametazonu dożylnie od 12 mg dzien-
nie, następnie metyloprednizolon doustnie). Zew -
nętrznie zastosowano maść chłodzącą z hydrokorty-
zonem. Obserwowano stopniowe ustępowanie
zmian skórnych w ciągu kilku dni z pozostawieniem
dyskretnych przebarwień i złuszczania. Kortykoste-
roidoterapię prowadzono w stopniowo zmniejsza-
nych dawkach przez 3 tygodnie. Pacjentkę pouczono
o konieczności informowania lekarza o uczuleniu na
loratadynę i zakazie stosowania jej preparatów.

OMÓWIENIE

Skórne reakcje nadwrażliwości na leki przeciwhi-
staminowe są rzadko rozpoznawane. Często ustale-
nie rozpoznania jest trudne, ponieważ działania nie-
pożądane mogą być podobne lub identyczne jak
schorzenie, z powodu którego jest prowadzone
leczenie. I tak, u osób z przewlekłą idiopatyczną
pokrzywką opisywano paradoksalne zaostrzenie
wysiewów bąbli pokrzywkowych po lekach prze-
ciwhistaminowych [11, 17]. Wysiewy pokrzywki
były indukowane przez leki z jednej grupy chemicz-
nej oraz leki przeciwhistaminowe o różnej budowie
chemicznej (pochodne piperydyny: hydroksyzyna,
cetyryzyna; piperazyny: feksofenadyna, loratadyna,
desloratadyna, bepotastyna, ebastyna, rupatadyna;
inne: chlorfeniramina, mekwitazyna, azelastyna,
loratazyna) [18–21]. Mechanizm tego zjawiska jest
nieznany. Możliwe są reakcje krzyżowe między
lekami zarówno przed procesem, jak i po procesie
ich metabolizacji (struktury chemiczne pochodnych
piperydyny i piperazyny są podobne). Jednak tylko
w kilku przypadkach donoszono o reakcji mediowa-
nej przez przeciwciała IgE, na co wskazywał charak-
terystyczny wywiad i dodatni test śródskórny
z wywołującymi lekami: difenhydraminą [22], mizo-
lastyną [12], loratadyną [23] i cetyryzyną [24].
W pozostałych doniesieniach nie potwierdzono
udziału IgE, chociaż zmiany pokrzywkowe obser-
wowano zwykle w ciągu 1–4 godzin po doustnym
zażyciu leku lub 48 godzin po podaniu dospojówko-
wym [21]. Sugeruje się więc, że chorzy mogą być
wrażliwi na efekt toksyczny, prozapalny leku, który
przyczynia się do nieswoistej aktywacji komórek

Ryc. 1A.–1B. Zlewne, nieregularnego kształtu ogniska rumienio-
wo-obrzękowe i pokrzywkowate na tułowiu i kończynach
Fig. 1A.-1B. Irregular, confluent, erythematous-oedematous 
and urtica rial lesions on the trunk and extremities
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tucznych. Zdaniem niektórych autorów u pacjentów
z pokrzywką, którzy korzystnie reagują na leki 
antyleukotrienowe, zaostrzenie wysiewów po zasto-
sowaniu preparatów przeciwhistaminowych może
być związane z faktem, że histamina nie jest u nich
głównym mediatorem powstawania bąbli pokrzyw-
kowych [17], natomiast u pacjentów z pokrzywką
nasilającą się po lekach przeciwhistaminowych i po
montelukaście przyczyną może być wpływ tych
leków na konformację receptorów histaminowych
H1 i leukotrienowych do formy aktywnej zamiast do
nieaktywnej [18]. Może to wynikać z faktu, że leki
przeciwhistaminowe zawierają w swej budowie gru-
pę etylaminową i tym samym przypominają hista-
minę. U przedstawionej chorej zmiany skórne miały
charakter rumieniowo-obrzękowy i przypominały
pokrzywkę. Wysiew wystąpił po 2–4 dniach od
wprowadzenia loratadyny, a poszczególne wykwity
utrzymywały się dłużej niż 24 godziny, ustępując
stopniowo dopiero po kilku dniach. Zmianom skór-
nym towarzyszyły następujące nasilone dolegliwo-
ści subiektywne: świąd, pieczenie i tkliwość w obrę-
bie wykwitów. Przebieg kliniczny odpowiadał więc
reakcji typu opóźnionego w szerokim spektrum
manifestacji klinicznych. Udział mechanizmów typu
opóźnionego potwierdzono w części opisanych
przypadków reakcji skórnych po lekach przeciwhista-
minowych, takich jak systemowe kontaktowe zapa-
lenie skóry [9, 10], osutki plamisto-grudkowe [2–4],
rumień trwały [5, 6] oraz rumień wielopostaciowy
[14]. W testach płatkowych uzyskiwano dodatnie
reakcje także z pochodnymi o podobnej budowie
chemicznej jak lek, który był przyczyną zmian skór-
nych (pochodne piperazyny) [25]. U przedstawionej
pacjentki nie przeprowadzano testów skórnych,
ponieważ wystąpienie zmian chorobowych przy
powtórnym podaniu loratadyny potwierdziło jej
rolę jako czynnika etiologicznego. Ponieważ obecnie
na rynku dostępnych jest wiele preparatów lorata-
dyny i innych leków przeciwhistaminowych o róż-
nych nazwach handlowych, chorzy powinni być
szczególnie dokładnie informowani o zakazie stoso-
wania leku, który był przyczyną reakcji alergicznej.
Wydaje się, że w związku ze zwiększeniem częstości
stosowania antyhistaminików (dostępne bez recepty)
należy się liczyć z możliwością częstszego występo-
wania powikłań dermatologicznych. W części przy-
padków, ze względu na rozległość i nasilenie zmian
skórnych, chorzy mogą wymagać leczenia ogólnego
kortykosteroidami w warunkach szpitalnych. 
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