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Przypadek osutki plamisto-grudkowej po doksycyklinie
A case of maculopapular eruption due to doxycycline
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Streszczenie

Wistep. Niepozadane reakcje lekow stanowia ciggle istotny problem zdrowotny, a wystgpienie zmian skornych
moze ulatwi¢ ich rozpoznanie. Antybiotyki sg grupa lekéw czesto powodujacych skérne niepozadane reakcje
polekowe. Najczesciej wystepujaca manifestacjg kliniczng skérnych niepozadanych reakeji polekowych sa osutki
plamisto-grudkowe. Opis przypadku. Przedstawiamy przypadek 37-letniego mezczyzny, u ktérego rozpoznano
osutke plamisto-grudkows. Zmiany skérne wystapilty w trakcie leczenia infekcji gérnych drég oddechowych
doksycykling i uogolniaty sie. Po przerwaniu terapii doksycykling i leczeniu ogélnym prednizonem osutka ustg-
pila. Wnioski. Wzrastajaca liczba os6b obcigzonych alergia oraz wplyw czynnikéw $rodowiskowych zwiekszaja
ryzyko wystapienia powiktan skérnych, o czym lekarze powinni szczegétowo informowac¢ chorych. (Farm Wspét
2011; 4: 147-150)
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Summary

Background. Adverse drug reactions present the very important health problem and an appearance of skin
rush may be helpful in the diagnosis. Antibiotics are one of the groups of drugs often responsible for skin adverse
drug reactions. The most common clinical manifestation of skin adverse reactions are maculopapular eruptions.
Case report. A case of 37-year-old man with maculopapular eruption is presented. The skin lesions developed
during the treatment of upper respiratory tract infection with doxycycline and spred rapidly all over the body.
After the discontinuation of doxycycline therapy and systemic treatment with prednisone the eruption disappe-
ared. Results. The increasing number of allergic patients together with the influence of environmental factors may
have potentially increased the possibility of adverse skin reactions and the patients should be informed about it.
(Farm Wspét 2011; 4: 147-150)
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Wstep a skora, jako narzad docelowy, bardzo czgsto zaan-
gazowana jest w te reakcje [1-3]. Antybiotyki, obok

Niepozadane reakcje lekéw stanowia ciggle istotny niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych, sg grupa
problem zdrowotny i ekonomiczny, przy czym klu- lekéw bardzo czesto powodujacych skérne niepoza-
czowe znaczenie dla chorych ma szybkie i prawidlowo dane reakcje polekowe [3,4]. W Polsce 18% zgloszen
postawione rozpoznanie, odstawienie leku sprawczego o niepozadanych dziataniach lekéw w roku 2000
i dalsze leczenie. Wystgpienie zmian skérnych moze byto efektem stosowania antybiotykéw [5]. Skérne
ulatwi¢ rozpoznanie niepozadanych dzialan lekéw, reakcje polekowe byly czesta przyczynag konsultacji
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dermatologicznych w jednym ze szpitali w Singapurze,
a antybiotyki odpowiadaty za okolo 30% wszystkich
niepozadanych dzialan lekéw w analizowanym mate-
riale [6]. Obserwacje autoréw norweskich wskazaty na
antybiotykoterapie jako przyczyne wystapienia reakcji
niepozadanych u 53% sposréd 206 chorych [7].

Najczesciej wystepujaca manifestacjg kliniczng
skérnych niepozadanych reakeji polekowych sg osutki
plamisto-grudkowe okre$lane takze jako osutki odro-
podobne czy rézyczkopodobne [8,9].

Przedstawiamy przypadek osutki plamisto-grud-
kowej, ktora wystapila po leczeniu infekeji gornych
drég oddechowych doksyckling.

Fotografia 1. Liczne plamy rumieniowe
i zywoczerwone grudki z tendencja
do zlewania sie, zajmujace tulow
i konczyny

Opis przypadku

Mezczyzna 37-letni przyjety zostal do Oddziatu
Dermatologicznego ZOZ MSWiA w Poznaniu im. Prof.
Ludwika Bierkowskiego w lutym 2008 roku z powodu
goraczki, zlego samopoczucia i uogélniajacych sie
zmian skdrnych. Choroba rozpoczeta sie 8 dni przed
przyjeciem do szpitala bélem gardta i goraczka do
38,2 °C. W drugim dniu objawéw chorobowych, po
konsultacji przez lekarza rodzinnego chory rozpoczat
antybiotykoterapie doksycykling w dawce dobowej 200
mg. Po 4 dniach na skérze wystapily pierwsze zmiany
skorne, ktore zaczety uogdlniac sie w ciagu nastepnych

148

dni. Po przyjeciu do Oddziatu chory goraczkowat do
38,7 °C, na skorze wystepowaly liczne plamy rumie-
niowe o zywoczerwonym zabarwieniu i czerwone
grudki zajmujace tuléw i konczyny, ukladajace sie
symetrycznie (fot. 1.), cze$¢ wykwitéw obejmowata
takze szyje (fot. 2.).

Fotografia 2. Zmiany skdrne o charakterze osutki
plamisto-grudkowej przechodzace na

szyje

Przeprowadzona w dniu przyjecia konsultacja
laryngologiczna wykazala przewlekle ropne zapale-
nie migdatkéw podniebiennych. Chory czut sie¢ Zle,
zglaszal pieczenie skory. Nie stwierdzono zmian na
blonach $luzowych ani powiekszenia obwodowych
wezlow chlonnych. Pacjent nie chorowal na zadne
choroby ogélnoustrojowe i nie stosowat na state
lek6éw, a wywiad osobniczy w kierunku choréb skéry
i alergicznych byt negatywny. Chory byl juz wczesniej
leczony doksycykling, nie pamietal jednak dokladnej
daty. Z odchylen w badaniach laboratoryjnych stwier-
dzono nieznacznie podwyzszony poziom aminotrans-
ferazy alaninowej w surowicy (57 U/l przy wartosciach
referencyjnych do 40 U/l). W Oddziale zaprzestano
leczenia doksycykling. Zgodnie z zaleceniami laryngo-
loga, wlaczono roksytromycyne w dawce 150 mg 2 razy
dziennie oraz prednizon w dawce 50 mg na dobe¢. Do
nawilzania skory stosowano krem eucerynowo-borny.
Po 4 dniach od rozpoczecia kortykosteroidoterapii
systemowej nie obserwowano nowych wykwitéw,
temperatura ciala ulegla normalizacji, stan ogélny
chorego poprawit sie. Po 7 dniach wykwity skérne
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zmienilty barwe z zywoczerwonej na rézowa a grudki
stopniowo zaczely sie wchtania¢. Zakonczono leczenie
roksytromycyna, obnizono dawke dobowg prednizonu
do 40 mg i chorego wypisano z Oddziatu do leczenia
ambulatoryjnego. W czasie wizyty kontrolnej po
nastepnych 10 dniach obserwowano dalsze bledniecie
zmian skornych i ztuszczanie naskorka, zalecono
stopniowe obnizanie dawki dobowej prednizonu. Po
trzech tygodniach od dnia wypisu ze szpitala na skorze
pozostaly bladorézowe plamy i ztuszczanie naskorka.
Zakonczono obserwacje zalecajac bezwzgledne unika-
nie leczenia doksycykling.

Omowienie

Doksycyklina jest antybiotykiem bardzo szeroko
stosowanym w leczeniu tradziku, boreliozy, brucelozy,
zakazen chlamydialnych, stagd wiadomo$ci na temat jej
dzialan niepozadanych sg wazne w codziennej prak-
tyce lekarskie. Antybiotyk nalezy do lekow z reguty
dobrze tolerowanych, moze jednak wywotywac wiele
powaznych dzialan niepozadanych. Wérdd objawow
ubocznych wystepujacych w czasie leczenia doksy-
cykling wymienia sie przede wszystkich zaburzenia
ze strony przewodu pokarmowego. W wielu pracach
doswiadczalnych na zwierzetach oraz badaniach kli-
nicznych wykazano potencjalne dziatanie uszkadzajace
leku na blone §luzowa przetyku. Ryzyko tego powikta-
nia mozna zminimalizowa¢, przyjmujac antybiotyk
z odpowiednio duzg ilo$ciag ptynu. Doksycyklina
tworzy stale zwigzki kompleksowe z wapniem we
wszystkich tkankach ko$ciotworczych, stad stosowanie
jej w okresie formowania zebow i ko$éca moze spowo-
dowa¢ przebarwienie oraz uszkodzenie zgbéw i szkliwa
lub opéznienie rozwoju koééca, dlatego antybiotyk jest
zwykle przeciwwskazany u kobiet ciezarnych i karmig-
cych piersig oraz u dzieci do 8. roku zycia

Wsréd innych dziatan niepozadanych doksycy-
kliny wymienia si¢: reakcje fototoksyczne, zwigkszona
podatnos$¢ na préochnice i uszkodzenia paznokei (ony-
cholysis) [8,9].

W pismiennictwie opisywane sa rowniez reakcje
skorne, w tym zespot DRESS (drug reaction with eosi-
nophilia and systemic symptoms) [10]. Modrzynski
i wsp. opisali natomiast przypadek zespotu Stevens-
Johnsona wywolany podaniem doksycykliny [11].

Skorne niepozadane reakcje polekowe zaliczane
sa do dermatoz, wymagajacych $cistej obserwacji
i intensywnego leczenia ze wzgledu na mozliwosé
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rozwoju ciezkich skérnych reakeji niepozadanych
zagrazajacych zyciu [12]. Osutki plamisto-grudkowe
w niektorych przypadkach moga zapoczatkowywaé
tego typu reakcje, stad tak wazne ich prawidtowe
wczesne rozpoznanie i odstawienie leku sprawczego.
W opisanym powyzej przypadku, obok zakonczenia
leczenia doksycykling, wprowadzono takze systemowga
kortykosteroidoterapig¢ ze wzgledu na rozlegto$¢ zmian,
ich uogdlnianie sie i utrzymujacg si¢ goraczke. Osutki
plamisto-grudkowe najczesciej powodowane sg przez
antybiotyki beta-laktamowe, w naszym przypadku
wystapienie zmian skérnych bylo $cisle zwigzane
z leczeniem doksycykling. Odstapiono od wykonania
badania histopatologicznego zmienionej chorobowo
skory, ze wzgledu na wywiad wskazujacy na pocho-
dzenie osutki. Badanie histopatologiczne nie zawsze
pozwala na rozpoznanie zmian charakterystycznych
dla osutki plamisto-grudkowej, takich jak zwyrod-
nienie wodniczkowe warstwy podstawnej naskdrka,
nacieki zapalne zlokalizowane wokoét naczyn z prze-
wagg eozynofili oraz keratynocytéw z cechami apop-
tozy i dyskeratozy. Decyduje o rozpoznaniu wywiad
i obraz kliniczny oraz ewentualnie pézniej wykonane
badania dodatkowe. Nie ma testéw laboratoryjnych
typowych dla tych zmian skérnych. W etiopatoge-
nezie osutek plamisto-grudkowych podkresla sie
zaangazowanie uktadu immunologicznego i reakeji
opdznionej nadwrazliwosci, typu IV wedlug podziatu
Gella i Combsa [13,14]. Podkresla sie takze istotng
role czynnikéw wspolistniejacych, takich jak infekcje
wirusowe, utajone ogniska zakazenia, predyspozycje
genetyczne czy inne choroby ogélnoustrojowe [14].
Infekcje i przewlekle zapalenie migdatkéw podnie-
biennych uzna¢ mozna za kofaktor w wystapieniu
reakcji po doksycyklinie u prezentowanego mezczy-
zny. Istotne znaczenie dla zapobiegania wystapienia
reakcji niepozadanych ma unikanie ekspozycji na leki
podejrzane o wywolanie zmian. Wazne sg tez badania
diagnostyczne alergologiczne, cho¢ czgsto trudne do
przeprowadzenia.

Stosowanie lekéw ma na celu wykorzystanie ich
efektu terapeutycznego. Jednak w przypadku kazdej
farmakoterapii nalezy sie liczy¢ z mozliwoscig wysta-
pienia reakeji niepozadanych, ktére sg nieunikniong
konsekwencja stosowanych metod leczniczych.

Zgodnie z definicja Swiatowej Organizacji
Zdrowia, niepozagdanym dziataniem leku (adverse
drug reactions - ADRs) okresla sie kazde szkodliwe
i niezamierzone dzialanie substancji leczniczej, ktére
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wystepuje podczas stosowania dawek zalecanych
u ludzi w celach profilaktycznych, diagnostycznych
oraz leczniczych.

Skérne reakcje to jedne z najczestszych i najlepiej
udokumentowanych reakcji polekowych. W niektérych
krajach stanowia one nawet 60-70% rejestrowanych
niepozadanych dziatan leku [13-15]. Skéra zajmuje
szczego6lne miejsce w procesie diagnostycznym niepo-
zadanych reakcji na leki. W pi$miennictwie okreslana
jest jako ekran badz narzad sygnatowy. Skdérne reakcje
polekowe charakteryzujg sie réznorodna symptoma-
tologia, przy czym znamienne jest, iz rézne morfolo-
gicznie odczyny moga by¢ wywoltane dziataniem tego
samego leku, a rozne leki moga indukowac identyczne
objawy. Wystepowanie tego typu polekowych dziatan
niepozadanych stanowi rosnacy problem, i to zaréwno
dla pacjentdw, jak i dla lekarzy. Wzrastajaca liczba oséb
obcigzonych alergia w populacji ogélnej, niekorzystny
wplyw czynnikéw cywilizacyjnych oraz powszech-

Pi$miennictwo

nie stosowana polipragmazja zwigkszaja ryzyko
wystapienia powiktan skérnych. Chorzy powinni by¢
kazdorazowo informowani przez lekarza o mozliwo-
$ci wystapienia reakcji niepozadanych zwigzanych
z prowadzong farmakoterapia, w tym takze powiklan
skérnych, i $wiadomi koniecznosci szybkiego zglosze-
nia si¢ na wizyte w takich sytuacjach.
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