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STRESZCZENIE 

Fotonadwrażliwość indukowana lekami to niepożądane działanie środków leczniczych podanych miejscowo lub 

ogólnoustrojowo, wywołane ekspozycją na promieniowanie UVA, UVB oraz światło widzialne. Stanowi ok. 8% 

reakcji skórnych na leki. Może być efektem fototoksyczności, gdy następuje fotoaktywacja substancji leczni-

czej lub jej metabolitu w skórze, skutkująca powstaniem fotoproduktu lub reaktywnych form tlenu (RFT), albo 

stanowić następstwo fotoalergii – opóźnionej reakcji nadwrażliwości typu IV na fotoprodukt. Występowanie 

tych zjawisk jest zależne od budowy cząsteczki oraz właściwości fizycznych i chemicznych ksenobiotyku. Wiele 

substancji leczniczych ma potencjał do wywoływania fotonadwrażliwości, m.in. leki przeciwdrobnoustrojowe 

(doksycyklina, tetracyklina, izoniazyd), leki przeciwgrzybicze (worykonazol), niesteroidowe leki przeciwza-

palne (naproksen, ketoprofen, piroksykam), leki stosowane w chorobach układu sercowo-naczyniowego (amio-

daron, hydrochlorotiazyd), leki przeciwpsychotyczne (chloropromazyna, tiorydazyna), furanokumaryny (po-

chodne psoralenu), a także substancje roślinne, takie jak ziele dziurawca. Diagnostyka fotonadwrażliwości 

opiera się na wykonaniu fototestu. Zapobieganie temu zjawisku obejmuje unikanie ekspozycji na słońce 

oraz stosowanie ochrony przeciwsłonecznej, zaś leczenie skupia się na łagodzeniu objawów i podawaniu leków 

przeciwzapalnych w przypadku fotoalergii. 

SŁOWA KLUCZOWE: fotonadwrażliwość wywołana lekami, fototoksyczność, fotoalergia. 

 

ABSTRACT 

PHOTOSENSITIVITY PHENOMENON – A SIGNIFICANT ADVERSE EFFECT OF COMMONLY USED DRUGS 

Drug-induced photosensitivity is an adverse effect of topically or systemically administered therapeutic sub-

stances caused by exposure to UVA, UVB, and visible light. It accounts for 8% of skin reactions to medications. 

It may occur as an effect of phototoxicity, when photoactivation of a drug or its metabolite in the skin results 

in the formation of a photoproduct or reactive oxygen species (ROS) or be a consequence of photoallergy – 

delayed type IV hypersensitivity reaction to the photoproduct. The occurrence of these phenomena depends 

on the structure of the molecule and physical and chemical properties of a xenobiotic. Many drugs have the 

potential to cause photosensitivity, including antimicrobial medications (doxycycline, tetracycline, isoniazid), 

antifungal drugs (voriconazole), non-steroidal anti-inflammatory drugs (naproxen, ketoprofen, piroxicam), 

medicines used in cardiovascular diseases (amiodarone, hydrochlorothiazide), antipsychotics (chlorpromazine, 

thioridazine), furanocoumarins (psoralen derivatives) as well as plant substances such as St. John's wort. Diag-

nosis of photosensitivity is based on a phototest. Prevention of phototoxicity and photoallergy includes avoiding 

sun exposure and the use of sunscreens, while treatment focuses on symptoms’ alleviation and administration 

of anti-inflammatory drugs in the case of photoallergy. 

KEYWORDS: drug-induced photosensitivity, phototoxicity, photoallergy. 

 

1. Wprowadzenie 

Promieniowanie ultrafioletowe (UV) to fala elektroma-

gnetyczna klasyfikowana według długości. Promieniowanie 

ultrafioletowe C (UVC) odpowiada długości fali w zakresie 

100–280 nm, jest absorbowane całkowicie przez warstwę 

ozonową i nie dociera do powierzchni ziemi. Ultrafiolet A 

(UVA) dzieli się na UVAI (340–380 nm) i UVAII (315–340 nm). 

Z powodu bliskości zakresu długości fal UVAII jest w swoich 

właściwościach podobne do ultrafioletu B (UVB) o zakresie 

280–315 nm. Głębokość wnikania promieniowania UV do 

wnętrza skóry zależy od długości fali – im dłuższa, tym ła-

twiej promieniowanie penetruje do głębszych warstw skóry. 

UVA łatwo dociera do warstwy siatkowatej skóry właściwej, 

UVB jest absorbowane przez naskórek i dociera w niewielkim 

stopniu do warstwy brodawkowatej. Pomimo, że jedynie od 

2% do 3% promieniowania UV emitowanego przez słońce do-

ciera do powierzchni ziemi, dobrze znane są fizjologiczne 

oraz patologiczne skórne skutki narażenia na nie [1,2]. 
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Skórne reakcje fotonadwrażliwości to częsty przypadek 

działań niepożądanych wywoływanych przez leki. Występują 

głównie w odpowiedzi na UVA, są jednak znane przypadki 

reakcji skórnych po ekspozycji na UVB, a także światło wi-

dzialne [3,4]. UVA stanowi 95% promieniowania ultrafioleto-

wego docierającego do powierzchni ziemi, a jego nasilenie 

jest stałe w ciągu roku, dlatego zjawisko fotonadwrażliwości 

występuje nie tylko latem. Promieniowanie przenika przez 

chmury, szyby i oddziałuje na skórę człowieka, nawet gdy 

ten znajduje się w zamkniętym pomieszczeniu. Ze względu 

na dużą częstość występowania nowotworów skóry ko-

nieczne jest podniesienie świadomości na temat interakcji 

światła słonecznego z lekami i innymi ksenobiotykami 

w ludzkim ciele. Negatywne objawy skórne, które wynikają 

z połączenia ekspozycji na światło słoneczne ze stosowa-

niem określonych leków, są podobne do poparzeń słonecz-

nych i należy je traktować jako dodatkowy czynnik prede-

stynujący do wystąpienia nowotworów skóry [5]. Szacuje 

się, że zmiany dermatologiczne związane ze zwiększeniem 

wrażliwości na światło stanowią ok. 8% wszystkich reakcji 

skórnych na leki [6,7]. 

 

2. Mechanizmy reakcji fotonadwrażliwości 

Warunkiem wystąpienia reakcji fotonadwrażliwości jest 

obecność substancji leczniczej lub jednego z metabolitów 

substancji leczniczej w skórze w momencie ekspozycji na 

promieniowanie. Ponadto lek lub jego metabolity muszą być 

zdolne do pochłaniania promieniowania [5]. Leki wywołu-

jące wspomnianą reakcję zawierają w swojej strukturze 

chromofory, zdolne do absorpcji fotonów. Są aktywowane 

pod wpływem ekspozycji na promieniowanie słoneczne 

i przechodzą przez szereg reakcji chemicznych w organi-

zmie (ryc. 1). Struktura chemiczna chromoforu determinuje 

długość pochłanianych przez niego fal. W zależności od dal-

szego mechanizmu patofizjologicznego promieniowanie to 

może powodować bezpośrednie uszkodzenie komórek (mó-

wimy wtedy o fototoksyczności), bądź reakcję alergiczną 

z udziałem limfocytów T (określaną jako fotoalergia) [6,8]. 

 

2.1. Fototoksyczność 

Pojawienie się reakcji fototoksyczności można przewi-

dzieć, gdy w cząsteczce leku obecna jest struktura okre-

ślana jako foto-toksofor. Foto-toksofory to fragmenty zawie-

rające fotolabilne grupy funkcyjne, takie jak nienasycone 

wiązania C-H, atom halogenu połączony z pierścieniem aro-

matycznym oraz grupy funkcyjne stabilizujące rodniki, takie 

jak grupa nitrowa, karbonylowa, azowa i benzylowa [9]. 

Energia pochodząca z promieniowania słonecznego pochło-

nięta przez ksenobiotyk powoduje przejście elektronów ze 

stanu podstawowego do stanu wzbudzonego. Stan single-

towy lub trypletowy substancji fotouczulającej jest stanem 

niestabilnym i istnieje tylko przez krótki czas. Powrót do 

stanu podstawowego wiąże się z oddaniem energii [10], 

a uwolniona energia jest przenoszona na tlen. Reaktywne 

formy tlenu (RFT), będące związkami pośrednimi (np. tlen 

singletowy, aniony ponadtlenkowe i nadtlenek wodoru) 

mogą uczestniczyć w utlenianiu lipidów i białek lub uszka-

dzaniu kwasu deoksyrybonukleinowego (DNA). Powoduje to 

bezpośrednie uszkodzenie komórek, co prowadzi do widocz-

nych zmian skórnych [6,8]. 

 

Ryc. 1. Mechanizmy fotonadwrażliwości. Jeśli w momencie ekspozycji na promieniowanie słoneczne w skórze obecny jest lek 

lub jego metabolity posiadające chromofor, mogą wystąpić zjawiska fotoalegii lub fototoksyczności [5,6]. W przypadku fotoa-

lergii dochodzi do przekształcenia substancji leczniczej w fotoprodukt, który jest rozpoznawany przez organizm jako antygen. 

W odpowiedzi pobudzana jest produkcja limfocytów T. Następuje reakcja alergiczna objawiająca się zmianą skórną [11-13]. 

Z kolei w przypadku fototoksyczności dochodzi do wprowadzenia cząsteczki leku lub metabolitu w krótkotrwały stan wzbu-

dzony. Powrót do stanu podstawowego powoduje wydzielenie energii, która przenoszona jest m.in. na tlen cząsteczkowy, co 

doprowadza do utworzenia reaktywnych form tlenu (RFT). RFT mogą powodować bezpośrednie uszkodzenie DNA, białek i lipi-

dów, a co za tym idzie – uszkodzenie komórek manifestujące się reakcją skórną [6,8,10]. 
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2.2. Fotoalergia 

Wystąpienie reakcji fotoalergicznej jest w dużym stop-

niu zależne od specyficznej reaktywności immunologicznej 

organizmu [4]. Podczas wspomnianej reakcji energia fotonu 

przekształca substancję leczniczą w stabilny fotoprodukt lub 

wzmacnia jego połączenie z endogennym peptydem, two-

rząc hapten lub antygen [11]. Antygen jest przetwarzany 

i prezentowany przez komórki Langerhansa w połączeniu 

z ludzkimi antygenami leukocytarnymi (cząsteczkami HLA). 

Limfocyty T są aktywowane przez komórki Langerhansa 

w regionalnych węzłach chłonnych. W wyniku rozpoznawa-

nia fotoproduktu jako alergenu, dochodzi do odpowiedzi or-

ganizmu, uwolnienia prozapalnych cytokin i chemokin oraz 

pojawienia się zmian skórnych [12,13]. 

 

2.3. Fototoksyczność a fotoalergia 

Reakcje fototoksyczne na substancje lecznicze wystę-

pują znacznie częściej, fotoalergia jest mniej powszechna. 

Wiele przypadków klinicznych opisanych w literaturze zo-

staje źle klasyfikowanych, ze względu na manifestowanie 

się obu typów reakcji w podobny sposób [14]. Fototoksycz-

ność najczęściej ogranicza się do obszarów skóry narażonych 

na działanie promieni słonecznych. Występuje w ciągu kilku 

minut do kilku godzin po ekspozycji na światło. Reakcje fo-

toalergiczne wymagają zazwyczaj mniejszych dawek sub-

stancji fotouczulającej, a objawy występują zwykle po 24–

72 godzinach. Możliwe jest pojawienie się zmian alergicz-

nych poza miejscami wystawionymi na działanie promieni 

słonecznych. Reakcje fototoksyczne i fotoalegiczne mogą 

wystąpić u każdego pacjenta, w każdym wieku, jednak ba-

dania wskazują na to, że fototoksyczność występuje częściej 

u kobiet, zaś fotoalergią są częściej dotknięci mężczyźni 

[5,10]. 

 

3. Leki wywołujące zjawisko fotonadwrażliwości 

3.1. Antybiotyki i chemioterapeutyki 

3.1.1. Tetracykliny 

Tetracykliny to leki przeciwdrobnoustrojowe o szerokim 

spektrum działania, wykazujące aktywność przeciwko wielu 

gatunkom bakterii Gram-dodatnich, Gram-ujemnych oraz 

bakterii atypowych, takich jak chlamydie, mikoplazmy i ri-

ketsje [15]. Tetracykliny są jedną z najczęstszych przyczyn 

występowania reakcji fototoksycznych. Dimetylochlorote-

tracyklina była pierwszą tetracykliną, w przypadku której 

zaobserwowano zjawisko fototoksyczności [16]. Tetracy-

klina i doksycyklina wywołują różnorodne wysypki, od łagod-

nych reakcji przypominających oparzenia słoneczne z ru-

mieniem i pieczeniem w obszarach skóry wystawionych na 

działanie promieni słonecznych, do bardziej poważnych 

przypominających zapalenie skóry [7,17]. Oprócz objawów 

dermatologicznych leki te powodują również dystrofię pa-

znokci z foto-onycholizą (oddzieleniem płytki paznokcia) 

i dyschromią (zaburzeniem pigmentacji skóry). Reakcję taką 

zaobserwowano w przypadku doksycykliny stosowanej do-

ustnie w dawce 200 mg na dzień [18]. Limecyklina i minocy-

klina, które również należą do tetracyklin, nie wykazują 

znaczących właściwości fotouczulających, jednak odnoto-

wano przypadki kliniczne występowania foto-onycholizy 

związanej z ich stosowaniem [19,20]. 

 

 

 

3.1.2. Fluorochinolony 

Kwas nalidyksowy i jego pochodne – fluorochinolony są 

znanymi fotouczulaczami; uważa się, że powodują one za-

równo reakcje fototoksyczne, jak i fotoalergiczne [21]. Pod 

koniec lat 80. pierwsza generacja fluorochinolonów uzna-

wana była za słabe fotouczulacze. Wraz z rozwojem silniej-

szych pochodnych zwiększył się również potencjał wspo-

mnianych substancji leczniczych do wywoływania reakcji 

nadwrażliwości na światło. Leki należące do tej grupy różnią 

się znacznie pod względem stopnia fototoksyczności, a oma-

wiane różnice wynikają z rodzaju podstawnika w łańcuchu 

bocznym w pozycji 8 [16]. Badania biochemiczne wykazały, 

że pochodne, które zawierają w tym miejscu grupę haloge-

nową, w tym sparfloksacyna, lomefloksacyna i klinafloksa-

cyna, wykazują największe właściwości fototoksyczne [22]. 

Pod wpływem promieniowania UV mogą ulegać fotodegrada-

cji, w tym dehalogenacji, z wytworzeniem kationów arylo-

wych, które są bardzo reaktywne we wzbudzonym stanie 

trypletowym i mogą bezpośrednio oddziaływać z różnymi 

składnikami komórek. Kationy arylowe, reagując z wodą 

i tlenem cząsteczkowym, mogą również przyczyniać się do 

powstawania nadtlenku wodoru i rodników hydroksylowych, 

wywołując w ten sposób stres oksydcyjny [23].  

Fototoksyczność sparfloksacyny objawia się występowa-

niem intensywnego, rozlanego rumienia, głównie w miej-

scach wystawionych na promieniowanie słoneczne, a także 

brązowożółtymi przebarwieniami paznokci oraz foto-ony-

choliza [24]. Fluorochinolony, takie jak cyprofloksacyna i le-

wofloksacyna, zawierające w pozycji 8 atom wodoru, wyka-

zują niski potencjał fototoksyczny, natomiast moksyfloksa-

cyna, zawierająca grupę metoksylową, jest najbardziej fo-

tostabilna i najmniej fototoksyczna [22,25]. Badania suge-

rują, że obecność podstawnika elektronodonorowego 

zmniejsza fototoksyczność [12]. Większość fluorochinolo-

nów nie podlega znacznemu metabolizmowi i jest szybko eli-

minowana z organizmu. Z tego powodu wrażliwość na świa-

tło może być zmniejszona przez podawanie leku wieczorem, 

ograniczając w ten sposób narażenie w godzinach najwięk-

szego nasłonecznienia [11,16]. 

 

3.1.3. Sulfonamidy 

Wśród sulfonamidów należących do chemioterapeuty-

ków nadwrażliwość na promieniowanie UVA i UVB może wy-

stąpić po podaniu sulfametoksazolu, sulfizoksazolu, sulfa-

diazyny, sulfacetamidu i sulfoguanidyny, jednak takie przy-

padki opisywane są obecnie bardzo rzadko, ze względu na 

zmniejszenie częstości stosowania tych leków [26,27]. Re-

akcje fotoalergii i fototoksyczności powodują również inne 

leki zawierające ugrupowanie sufonamidowe, takie jak diu-

retyki pętlowe, tiazydowe oraz leki przeciwcukrzycowe 

z grupy pochodnych sulfonylomocznika [27]. 

 

3.1.4. Inne leki przeciwdrobnoustrojowe 

Izoniazyd i pirazynamid, leki stosowane w leczeniu gruź-

licy, mogą być przyczyną występowania dermatoz związa-

nych z ekspozycją na światło [17,21]. Istnieją doniesienia 

o wywoływaniu przez izoniazyd liszajowatych wykwitów 

skórnych w miejscach wystawionych na promieniowanie sło-

neczne. Działanie fototoksyczne tego leku potwierdzono za 

pomocą fototestu [28]. Pirazynamid natomiast powodował 

wystąpienie swędzącej, plamisto-grudkowej wysypki z są-

czącą się wydzieliną na obszarach skóry eksponowanej na 

słońce [29]. 
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Istnieją również przypadki wystąpienia nadwrażliwości 

na promieniowanie UV przy stosowaniu cefalosporyn trze-

ciej generacji. Reakcja światłoczuła z udziałem cefotak-

symu objawiała się teleangiektazją, czyli rozszerzaniem się 

drobnych naczyń krwionośnych [30], natomiast ceftazydym 

powodował zwiększoną podatność na oparzenia słoneczne 

[31]. 

Leki przeciwmalaryczne, takie jak chinina i chinidyna, 

mogą powodować reakcje fotoalergiczne i fototoksyczne 

[17]. Dermatozy wywoływane przez chininę mają różny ob-

raz kliniczny. Opisano występowanie swędzących, plamisto-

grudkowych wysypek, liszajowatych wykwitów oraz foto-

onycholizy [32–34]. Fotonadwrażliwość związana ze stoso-

waniem chinidyny objawiała się występowaniem fioletowo-

czerwonych przebarwień na obszarach eksponowanych na 

światło słoneczne [35]. Znany jest również przypadek reak-

cji fototoksycznej związanej ze stosowaniem preparatu Ma-

larone, który jest połączeniem dwóch substancji aktywnych, 

atowakwonu i proguanilu. Reakcja ta obejmowała zmiany 

skórne w postaci pęcherzy, łuszczenia oraz bolesnych nad-

żerek [36]. 

 

3.2. Leki przeciwnowotworowe 

Wiele leków przeciwnowotworowych może być przy-

czyną wystąpienia reakcji nadwrażliwości na światło. Jed-

nym z nich jest 5-fluorouracyl, antymetabolit pirymidyn, 

stosowany miejscowo w leczeniu rogowacenia słonecznego 

i układowo w przypadku różnego rodzaju nowotworów. Może 

on powodować nasilone reakcje na słońce objawiające się 

rumieniem oraz przebarwieniami [16]. 

Metotreksat jest często wymieniany jako substancja 

lecznicza wywołująca fotouczulenia. Opisano przypadek wy-

stąpienia rumienia na odsłoniętych częściach ciała podczas 

fototerapii promieniowaniem UVB, po wcześniejszej terapii 

metotreksatem [37]. Lek ten może również powodować zja-

wisko ponownego pojawienia się rumienia w miejscu, w któ-

rym kiedyś występował, nawet gdy nie jest już ono wysta-

wione na działanie promieniowania UV [38]. 

Wandetanib to inhibitor receptora nabłonkowego czyn-

nika wzrostu (EGFR), receptora naczyniowo-śródbłonkowego 

czynnika wzrostu (VEGFR) oraz kinaz tyrozynowych RET. Wy-

kazano, że powoduje on szereg zmian skórnych związanych 

z ekspozycją na słońce u pacjentów leczonych z powodu 

przerzutowego raka tarczycy. Fotouczulenie zaobserwo-

wano u 37% pacjentów po średnim czasie trwania terapii, 

wynoszącym 8 tygodni. Reakcje fototoksyczne wahały się od 

nadmiernego oparzenia słonecznego do intensywnych ru-

mieniowych wyprysków [16]. Opisano przypadki nadwrażli-

wości na światło oraz wystąpienia ciemnoniebieskich lub 

brązowych zmian pigmentacyjnych po terapii wandetani-

bem [39]. U jednego pacjenta lek spowodował wystąpienie 

fotoalergii objawiającej się obrzękiem, rumieniem oraz 

łuszczeniem skóry w obrębie twarzy, szyi, przedramion i nóg 

[40]. Wystąpiły również inne przypadki kliniczne fotonad-

wrażliwości związanej ze stosowaniem wandetanibu [41–

43]. 

Dakarbazyna, znana też jako imidazolokarboksyamid, 

jest chemioterapeutykiem działającym poprzez metylację 

nukleotydów guaninowych i zaburzenie syntezy DNA, stoso-

wanym w leczeniu czerniaka i chłoniaka Hodgkina. Może ona 

powodować występowanie swędzących rumieniowych zmian 

skórnych pod wpływem promieniowania słonecznego. Alter-

natywą dla tego leku może być temozolomid, cytostatyk 

o podobnym mechanizmie działania i podobnej skuteczności 

[44]. 

 

3.3. Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) 

Niesteroidowe leki przeciwzapalne są częstą przyczyną 

fotonadwrażliwości po podaniu doustnym i miejscowym. 

NLPZ mogą powodować zarówno fototoksyczność, jak ma to 

miejsce w przypadku naproksenu, jak i fotoalergię, co jest 

charakterystyczne dla ketoprofenu, benzydaminy i diklofe-

naku [45,46]. 

Wśród najczęściej stosowanych leków z grupy NLPZ, naj-

większy potencjał do wywoływania fototoksyczności wydaje 

się mieć naproksen. Nadwrażliwość na światło spowodowana 

naproksenem może objawiać się pseudoporfirią, która przy-

pomina porfirię skórną, nie wynika jednak z zaburzenia 

szlaku przemian metabolicznych porfiryn [47]. Może się rów-

nież objawiać rumieniem wielopostaciowym i zmianami li-

chenoidalnymi [17]. Z kolei ibuprofen posiada niski poten-

cjał fototoksyczny [48].  

Natomiast najwięcej przypadków fotoalergii wśród le-

ków powoduje ketoprofen, szczególnie po podaniu miejsco-

wym, np. w formie żelu [49]. Działa on jako foto-hapten, 

a jego zdolność do wywoływania fotoalergii wiązana jest 

z obecnością ugrupowania benzofenonowego. Ketoprofen 

pod wpływem światła przekształca się w 3-etylobenzofenon. 

Związek ten powoduje fotoperoksydację, hemolizę erytro-

cytów, jak również powstawanie reaktywnych form tlenu 

uszkadzających białka, lipidy i DNA [50]. Prowadzi to do po-

jawienia się obrzęku, pęcherzy, rumienia, świądu oraz in-

nych zmian skórnych [51,52]. Ponadto, możliwe jest wystą-

pienie reakcji krzyżowych z substancjami o podobnej budo-

wie chemicznej. Należą do nich: kwas tiaprofenowy (NLPZ), 

fenofibrat (lek hipolipemizujący) [51], a także benzofenon 

i oktokrylen, które są składnikami filtrów przeciwsłonecz-

nych [53,54]. 

Przypadki fotoalergii wywołanej piroksykamem, po-

wszechne w latach 80. i 90. ubiegłego stulecia, obecnie 

stają się coraz rzadsze, ze względu na zastępowanie pirok-

sykamu innymi niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi 

[55]. Substancja ta w wyniku fotodekarboksylacji tworzy 

produkt, który łączy się następnie ze związkiem macierzy-

stym, co powoduje uszkodzenie błon komórkowych, szcze-

gólnie komórek tucznych i leukocytów [16]. W konsekwencji 

dochodzi do reakcji pęcherzykowych, egzemicznych i liche-

noidalnych, popularnie określanych liszajami. Są to drobne, 

czerwone grudki na skórze z tendencją do formowania się 

w skupiska, którym często towarzyszy świąd [17,56]. 

Również benzydamina, stosowana na błony śluzowe, 

może powodować fotoalergiczne kontaktowe zapalenie 

skóry. Zmiany skórne powstają najczęściej w miejscu ze-

tknięcia z substancją, tak jak dermatozy warg powstałe po 

użyciu płynów do płukania jamy ustnej, chociaż mogą poja-

wić się w obszarach niepoddanych ekspozycji [57,58].  

Z kolei diklofenak, stosowany miejscowo, jest zdolny do 

wywoływania foto-onycholizy [59] oraz fotoalergicznego za-

palenia skóry [60], szczególnie w połączeniu z innymi lekami 

uwrażliwiającymi na światło [61]. 

 

3.4. Leki działające na układ sercowo-naczyniowy 

3.4.1. Leki przeciwarytmicze 

Wywoływanie fotonadwrażliwości jest jednym z działań 

niepożądanych amiodaronu, leku przeciwarytmicznego klasy 

III [62]. Szacuje się, że występuje u 25-75% stosujących go 
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pacjentów [63]. Zarówno amiodaron, jak i jego aktywny me-

tabolit, desetyloamiodaron, uwrażliwiają skórę na promie-

niowanie UV. Jest to najprawdopodobniej spowodowane ge-

nerowaniem wolnych rodników tlenowych. Fotonadwrażli-

wość może objawiać się rumieniem, pseudoporfirią [62], 

niebiesko-szarą pigmentacją w miejscach wystawionych na 

słońce [64], a także uszkodzeniem siatkówki [65]. 

Podobny pod względem struktury chemicznej do amio-

daronu, dronedaron, to nowy lek przeciwarytmiczny, ma-

jący znacznie krótszy okres półtrwania. Wydaje się on być 

znacznie mniej fototoksyczny i fotouczulający, jednak opi-

sano przypadki wywołania rumienia przez wspomnianą sub-

stancję leczniczą [66]. 

 

3.4.2. Diuretyki 

Najwięcej doniesień o fotonadwrażliwości spowodowa-

nej lekami moczopędnymi dotyczy hydrochlorotiazydu i fu-

rosemidu [26], chociaż inne diuretyki, takie jak indapamid, 

spironolakton czy amylorid, również mogą ją powodować 

[67]. Szacuje się, że reakcje nadwrażliwości na światło wy-

wołane tiazydami pojawiają się u 1 na 100–100 000 pacjen-

tów, przy czym za większość reakcji odpowiedzialny jest 

wspomiany hydrochlorotiazyd. Wśród objawów wyróżnia się: 

zaczerwienienie, wypryski, wybroczyny, pseudoporfirię, 

foto-onycholizę i hiperpigmentację [68]. Ponadto, efekt fo-

totoksyczny hydrochlorotiazydu może utrzymywać się mie-

siącami, a nawet latami po odstawieniu leku [69]. 

Co istotne, diuretyki tiazydowe przyczyniają się do wystą-

pienia nowotworów skóry [70]. W przypadku furosemidu, 

diuretyku pętlowego, fotonadwrażliwość manifestuje się za-

zwyczaj zmianami skórnymi w postaci pęcherzy [17]. 

 

3.4.3. Blokery kanału wapniowego 

Amlodypina i nifedypina są zdolne do wywoływania 

szczególnej formy fototoksyczności – fotodystrybucyjnej te-

leangiektazji twarzy. Obie te pochodne dihydropirydyny są 

wysoce fotolabilne – pod wpływem światła przekształcają się 

w toksyczne metabolity: nitrozopirydynę lub nitropirydynę, 

generują również RFT [71]. Z kolei diltiazem powoduje prze-

barwienia w miejscach eksponowanych na światło [72] i fo-

toalergiczne wypryski [73]. 

 

3.4.4. Inhibitory enzymu konwertującego angiotensynę 

(ACEI) 

Kaptopryl i enalapryl mogą powodować fotoalergię, 

która objawia się wysypką [74] lub mucynozą pęcherzykową 

[75]. Chociaż ACEI są uważane za stosunkowo dobrze tolero-

wane leki hipotensyjne, są odpowiedzialne za 2-3% reakcji 

skórnych wywołanych lekami [76]. 

 

3.4.5. Statyny 

Statyny pod wpływem światła tworzą fotoprodukty, 

zdolne do wywołania reakcji fototoksycznych. W wyniku roz-

kładu cząsteczki atorwastatyny powstają związki o budowie 

podobnej do fenantrenu, zaś fluwastatyny – do benzokarba-

zolu. Symwastatyna i prawastatyna są znanymi czynnikami 

wywołującymi fotoindukowany rumień wielopostaciowy 

[77]. Jednakże wspominane działania niepożądane inhibito-

rów reduktazy HMG-CoA nie wydają się być częstym proble-

mem klinicznym. 

 

 

 

3.5. Leki przeciwcukrzycowe 

Pochodne sulfonylomocznika to kolejna grupa sulfonami-

dów, która stanowi przyczynę fototoksyczności i fotoalergii. 

Reakcje te są charakterystyczne dla niestosowanej już 

pierwszej generacji pochodnych sulfonylomocznika, a także 

dla drugiej generacji, w tym  glibenklamidu, glipizydu i gli-

klazydu. Rzadziej pojawiają się przy podawaniu glimepi-

rydu, należącego do trzeciej generacji [78]. Również po-

chodna biguanidu, metformina, powoduje zmiany skórne 

pod wpływem ekspozycji na światło, takie jak pseudoporfi-

ria [79]. 

 

3.6. Leki psychotropowe 

3.6.1. Leki przeciwpsychotyczne 

Prawie wszystkie fenotiazyny są silnymi fotouczula-

czami. Fotoprodukty powstałe po naświetlaniu perfenazyny, 

flufenazyny i tiorydazyny w warunkach in vivo świadczą o fo-

totoksyczności indukowanej przez te leki [80]. Chlorproma-

zyna lub tiorydazyna, stosowane w dużych dawkach w lecze-

niu długotrwałym, mogą powodować szare zabarwienie 

skóry po ekspozycji, a nawet prowadzić do długotrwałych 

przebarwień. Olanzapina i klozapina nie stanowią silnych fo-

touczulaczy, jednak zgłoszono przypadki kliniczne, w któ-

rych klozapina spowodowała światłoczułe zapalenie skóry, 

a olanzapina – onycholizę [8,69]. 

 

3.6.2. Leki przeciwdepresyjne 

Nadwrażliwość na światło jest stosunkowo rzadkim dzia-

łaniem niepożądanym związanym ze stosowaniem trójpier-

ścieniowych leków przeciwdepresyjnych. W omawianej gru-

pie substancji leczniczych jedynie protryptylinę, amitrypti-

linę, imipraminę, klomipraminę i dezypraminę uważa się za 

fotouczulacze. Amitryptylina powoduje przebarwienia sło-

neczne, stosowanie imipraminy u niektórych pacjentów po-

łączone z ekspozycją na promieniowanie słoneczne indukuje 

powstawanie rumienia na skórze, a po długotrwałym nara-

żeniu prowadzi do szarych przebarwień [81]. Klomipramina 

powoduje fotoalergiczne zapalenie skóry, a w przypadku 

stosowania dezypraminy zgłoszono przypadek pojawienia się 

niebiesko-szarej pigmentacji na powierzchniach wystawio-

nych na słońce. Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego 

serotoniny również nie są uważane za silne fotouczulacze. 

Najlepiej opisanym lekiem jest fluoksetyna, która ulega fo-

todegradacji, w wyniku czego na skórze pojawia się podraż-

nienie [82]. Kolejnym SSRI powodującym reakcje fotonad-

wrażliwości jest citalopram. Dotychczas znanych jest kilka 

przypadków niepożądanej reakcji skórnej po jego przyjęciu. 

Reakcja rozpoczynała się od wysypki, a przy dalszym stoso-

waniu leku połączonym z ekspozycją na słońce, prowadziła 

do rumienia z naciekami i pęcherzy na całej powierzchni 

ciała. Inne SSRI, dla których udowodniono podobne reakcje, 

to fluwoksamina, paroksetyna, sertralina i escitalopram 

[83]. 

 

3.6.3. Leki anksjolityczne 

Badania fotostabilności benzodiazepin wykazały, że ta 

grupa leków jest podatna na fotodegradację. Zarówno chlor-

diazepoksyd, jak i alprazolam powodują fotouczulenia obja-

wiające się rumieniem bądź wypryskami skórnymi. Wśród 

anksjolityków niebenzodiazepinowych hydroksyzyna, mep-

robamat są fotostabilne i nie powinny wywoływać reakcji 

skórnych, podobnie jak etifoksyna i buspiron. Karbamaze-

pina zaś jest umiarkowanie stabilna, przez co może pod 
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wpływem promieniowania powodować zaczerwienienie, 

swędzenie, a nawet przebarwienia skórne [82]. 

 

3.7. Leki przeciwgrzybicze 

Do leków przeciwgrzybiczych powodujących fotonad-

wrażliwość należą: worykonazol, itrakonazol, ketokonazol 

i gryzeofulwina. W przypadku gryzeofulwiny niepożądana 

reakcja dotyczy podania doustnego [84]. Reakcje nadwraż-

liwości na światło występują u mniej niż 10% pacjentów sto-

sujących worykonazol. Mają zróżnicowaną intensywność, od 

łagodnych wysypek rumieniowych po reakcje zagrażające 

życiu, takie jak nekroliza naskórka czy zespół Stevensa-

Johnsona prowadzący do martwicy tkanek [85]. W przy-

padku wystąpienia reakcji nadwrażliwości u dzieci, na róż-

nych częściach ciała może pojawić się wysypka i podrażnie-

nie, dodatkowo zaobserwowano opuchliznę kończyn oraz za-

czerwienienie warg i oczu. Reakcje fotonadwrażliwości 

związane z przyjmowaniem leków przeciwgrzybiczych wy-

dają się być niezależne od dawki [86]. 

 

3.8. Leki przeciwwirusowe 

Efawirenz jest nienukleozydowym inhibitorem odwrot-

nej transkryptazy stosowanym w leczeniu zakażenia HIV. 

Zgłaszano przypadki fotonadwrażliwości związanej ze stoso-

waniem tego leku, objawiające się głównie jako swędząca 

grudkowata wysypka [87–89]. Opisano również przypadek 

wystąpienia obrzęku, pieczenia i zaczerwienienia twarzy 

i szyi, po rozpoczęciu terapii tenofowirem. Nadwrażliwość 

na światło związana ze stosowaniem tego leku została po-

twierdzona za pomocą fototestu [90]. Należy jednak wziąć 

pod uwagę fakt, że samo zakażenie wirusem HIV może po-

wodować światłoczułość niezależnie od jakichkolwiek le-

ków. W związku z tym wyjaśnienie roli, jaką pełnią leki prze-

ciwko wirusowi HIV w powstawaniu fotodermatoz, może być 

trudnym zadaniem [17,21]. 

 

3.9. Retinoidy 

Retinoidy często są kojarzone z występowaniem reakcji 

nadwrażliwości na promieniowanie słoneczne. Powodowanie 

niekorzystnych reakcji fototoksycznych zaobserwowano 

w przypadku stosowania leku na łuszczycę, jakim jest etre-

tynat. Reakcje te objawiały się zwiększoną skłonnością do 

oparzeń słonecznych lub występowaniem zmian pigmenta-

cyjnych w obrębie twarzy, dłoni i szyi [91,92]. Powodowanie 

fotonadwrażliwości nie zostało potwierdzone w przypadku 

izotretynoiny, stosowanej w różnych odmianach nasilonego 

trądziku [17,93]. Jednak, tak jak wszystkie retinoidy, izo-

tretynoina wpływa na procesy rogowacenia i różnicowania 

keranocytów, oraz na wzmożone złuszczanie warstwy rogo-

wej, co może stanowić przyczynę zwiększonej wrażliwości 

skóry na promieniowanie słoneczne [16,94]. 

 

3.10. Furanokumaryny 

Nie zawsze fotonadwrażliwość musi nieść ze sobą nega-

tywne skutki. Nauka korzysta również z tego zjawiska w le-

czeniu różnych jednostek chorobowych m.in. poprzez tera-

pię PUVA. Terapia PUVA stanowi podstawę leczenia pacjen-

tów z łuszczycą zwykłą, chłoniakiem skórnym T-komórko-

wym, jest również stosowana wspomagająco w kilku innych 

stanach zapalnych skóry. W terapii PUVA wykorzystywane są 

psoraleny, takie jak 8-metoksypsoralen, 5-metoksypsoralen 

czy trimetylopsoralen, w połączeniu z ekspozycją na pro-

mieniowanie UVA [12,95,96]. 

Psoraleny to heterocykliczne, aromatyczne związki po-

chodzące z kondensacji pierścienia furanowego z pierście-

niem kumarynowym. Mają one bardzo szerokie działanie: 

przeciwnowotworowe, przeciwwirusowe, przeciwbakte-

ryjne, przeciwzapalne, zapobiegają także osteoporozie. Wy-

kazują również właściwości fototoksyczne [97]. Psoraleny 

pod wpływem światła są w stanie modyfikować różne czą-

steczki biologiczne. W przeciwieństwie do większości związ-

ków, działanie fototoksyczne psoralenów jest związane 

w przeważającej części z fotoreakcją niezależną od obecno-

ści tlenu. Polega ono przede wszystkim na wpływie na DNA. 

W pierwszym etapie nienapromieniowany psoralen w stanie 

podstawowym interkaluje pomiędzy dwie nici kwasu nuklei-

nowego, zaś po ekspozycji na promieniowanie UVA wzbu-

dzony psoralen tworzy z DNA fotoaddukt, głównie poprzez 

tyminę. Ten mechanizm może wyjaśnić również przeciwpro-

liferacyjne działanie psoralenów. Wspomniane wcześniej le-

czenie łuszczycy jest możliwe dzięki temu, że terapia PUVA 

powoduje zmniejszenie odsetka limfocytów T i zmianę ich 

morfologii. Psoraleny łączą się również ze specyficznymi re-

ceptorami takimi jak receptor naskórkowego czynnika wzro-

stu. Wpływają one także na składniki błony komórkowej, 

tworzą addukty z zawartymi w niej kwasami tłuszczowymi, 

co prowadzi do kaskady reakcji powodujących syntezę me-

laniny w melanocytach. Ten rodzaj oddziaływania tłumaczy 

korzystne efekty w terapii bielactwa furanokumarynami lub 

przyspieszania procesu opalania [12]. 

Oprócz terapii PUVA, indukowane psoralenem reakcje 

nadwrażliwości na światło mogą również powodować niepo-

żądane zjawiska takie jak np. fitofotodermatoza [11]. Fito-

fotodermatoza to skórna reakcja zapalna wywołana kontak-

tem z rośliną zawierającą furanokumaryny (np. rośliny z ro-

dzin selerowatych i rutowatych), a następnie ekspozycji 

na światło. Symptomy obejmują zaczerwienie, obrzęki, 

a nawet rozległe pęcherze i późniejszą hiperpigmentację 

w miejscu narażenia [98]. 

 

3.11. Dziurawiec 

Fotonadwrażliwość należy do jednego z działań niepożą-

danych stosowania popularnego ziela dziurawca (łac. Hype-

rici herba, Hypericum perforatum – dziurawiec zwyczajny). 

Wykazano, że zawarta w nim hiperycyna w obecności świa-

tła uwalnia toksyczny tlen singletowy i wolne rodniki, przez 

co wywiera działanie fototoksyczne i cytotoksyczne. Może 

także uszkodzić mielinę pokrywającą włókna nerwowe. Do-

niesiono również, że hiperycyna wykazuje dużą fototoksycz-

ność dla oczu, może uszkadzać białka soczewki i siatkówki 

prowadząc do powstawania zaćmy [99]. W związku ze swo-

imi właściwościami, hiperycyna jest stosowana jako fotou-

czulacz w terapii fotodynamicznej (PDT). W ramach terapii 

pacjentowi podaje się ogólnoustrojowo substancję fotou-

czulającą, a zmiany zewnętrzne napromieniowuje się na-

stępnie światłem lasera o odpowiedniej długości fali (nowo-

twory wewnętrzne należy naświetlać endoskopowo). Cho-

ciaż PDT jest mniej inwazyjna niż konwencjonalna chemio-

terapia, powoduje działania niepożądane, które obniżają ja-

kość życia pacjentów. Ze względu na ogólnoustrojowe roz-

mieszczenie fotouczulacza po podaniu dożylnym, pacjenci 

cierpią na nadwrażliwość skóry, a także siatkówki oka 

na światło, co zmusza ich do unikania światła dziennego. 

W przeciwnym razie mogą wystąpić objawy takie jak opa-

rzenie słoneczne, zaczerwienienie i ostry ból, czyli typowe 

objawy fotonadwrażliwości [100]. 
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4. Diagnostyka 

Fototoksyczność i fotoalergia są stosunkowo po-

wszechne, jednak ich przypadki często nie są diagnozowane 

[96]. Ostatnio obserwuje się wzrost reakcji fotonadwrażli-

wości powodowanych lekami. Jest to konsekwencją zmniej-

szania się warstwy ozonowej w stratosferze, co pozwala pro-

mieniowaniu docierać do skorupy ziemskiej w większym 

stopniu [10]. Sposobem na zbadanie reakcji organizmu na 

dany lek jest wykonanie fototestu. 

Fototest to przydatne narzędzie w diagnostyce fotonad-

wrażliwości powodowanej lekami. Przeprowadza się go na-

klejając na wolną od zanieczyszczeń skórę plaster nasączony 

badanym lekiem. Aby uzyskać wiarygodny wynik, test powi-

nien być wykonywany na skórze, która w okresie ostatnich 

dwóch tygodni nie była podrażniona. Obszarem najczęściej 

wykorzystywanym do testu jest górna część pleców, należy 

unikać obszarów przykręgowych. Plastry powinny być przy-

klejane po obu stronach kręgów. Próba badana po jednej 

stronie jest pozostawiona na skórze przez 24 godziny. Po 24 

godzinach plastry są usuwane i obszar zostaje naświetlony 

lampą z promieniowaniem UVA. Po drugiej stronie umiesz-

cza się zestaw kontrolny, który może być zdjęty po 24 lub 

48 godzinach. Stan skóry naświetlonej i nienaświetlonej jest 

monitorowany po 48, 72 i 96 godzinach. Każda zmiana 

skórna odbiegająca od próby kontrolnej jest uznawana za 

wynik pozytywny testu [101,102]. 

5. Zapobieganie 

W przypadku przyjmowania leku, który może spowodo-

wać objawy fotonadwrażliwości, głównym sposobem zapo-

biegania temu zjawisku jest oczywiście unikanie ekspozycji 

na słońce. W okresie letnim pomocne może być stosowanie 

przewiewnych ubrań osłaniających całe ciało oraz stosowa-

nie kremów z filtrem. Należy jednak uważać, ponieważ ko-

smetyki zawierające benzofenon i oktokrylen również mogą 

powodować objawy fotonadwrażliwości [1]. Ważne jest, by 

aplikować warstwę ochronną 20 min. przed ekspozycją na 

słońce oraz ponownie po 2 godzinach. Istotna jest również 

ilość nakładanego kremu, która powinna wynosić 2 mg/cm2 

skóry. Inna reguła mówi, że ilość kremu użyta na twarz, 

głowę i szyję powinna być równa objętości łyżeczki, czyli ok. 

5 cm3 [103]. Należy również pamiętać, że wspomniane 

kremy jedynie redukują ilość potencjalnie szkodliwego pro-

mieniowania, które dociera do skóry, zatem tylko zmniej-

szają skutki działania leków fototoksycznych. Pomocna 

może być również suplementacja antyoksydantów niwelują-

cych wpływ wolnych rodników, które mają znaczący udział 

w mechanizmie fotonadwrażliwości [104]. 

 

Tabela 1. Substancje lecznicze najczęściej wywołujące zjawisko fotonadwrażliwości [1]. 

Grupa leków Substancje lecznicze Fototoksyczność Fotoalergia Typ promieniowania 

przeciwdrobnoustrojowe 

sulfony - + nieokreślone 

sulfonamidy + + UVB 

tetracykliny + - UVA/UVB 

cyprofloksacyna + - UVA 

inne fluorochinolony + + nieokreślone 

cefalosporyny III generacji + - nieokreślone 

izoniazyd + - UVA/UVB 

przeciwgrzybicze 
gryzeofulwina + - UVA 

ketokonazol + - nieokreślone 

DMARD* hydroksychlorochina - + nieokreślone 

przeciwnowotworowe fluorouracyl + + nieokreślone 

NLPZ** 

naproksen + - UVA 

piroksykam + + UVA 

tiaprofen + + UVA 

ibuprofen + - UVA 

ketoprofen + + UVA 

działające na układ moczowy i 
sercowo-naczyniowy 

hydrochlorotiazyd + - nieokreślone 

furosemid + - nieokreślone 

amiodaron + - UVA 

chinidyna + + UVA 

tiazydy + + UVA/UVB 

psychotropowe fenotiazyny + - nieokreślone 

keratoplastyczne smoła pogazowa + - UVA 

furanokumaryny psoralen + + UVA 

fotochemioterapeutyki kwas 5-aminolewulinowy + - UVA/VIS 

*DMARD – leki modyfikujące przebieg choroby; **NLPZ – niesteroidowe leki przeciwzapalne 
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6. Leczenie 

Terapia fotonadwrażliwości ma jedynie charakter obja-

wowy. W przypadku wystąpienia na skórze objawów podob-

nych do poparzenia słonecznego, ulgę mogą przynieść kremy 

lub żele łagodzące poparzenie. Jeśli mamy do czynienia 

z pękniętymi pęcherzami skórnymi, warto rozważyć kremy 

antybakteryjne, aby zapobiec powstaniu infekcji [5]. Reak-

cje fotoalergiczne można leczyć podobnie jak alergiczne 

kontaktowe zapalenie skóry, stosując miejscowe steroidy, 

leki przeciwhistaminowe i NLPZ [26]. 

 

7. Podsumowanie 

Rozważając zjawisko fotonadwrażliwości, warto mieć na 

uwadze leki najczęściej wywołujące ten efekt (tabela 1), 

między innymi doksycyklinę, tetracyklinę, izoniazyd, meto-

treksat, naproksen, ketoprofen, piroksykam, hydrochloro-

tiazyd, amiodaron, worykonazol, chloropromazynę i tioryda-

zynę, a także preparaty z dziurawca. Należy również pamię-

tać, że zarówno fototoksyczność, jak i fotoalergia mogą wy-

stąpić niezależnie od pory roku oraz że istnieją sposoby na 

zapobieganie lub minimalizację ryzyka pojawienia się tych 

reakcji. Szczególnie istotne jest edukowanie pacjentów 

w podeszłym wieku, często stosujących polifarmakoterapię, 

o możliwości wystąpienia fotonadwrażliwości i konieczności 

stosowania ochrony przeciwsłonecznej [105]. 

 

8. Wykaz używanych skrótów 

ACEI inhibitory konwertazy angiotensyny (ang. angioten-

sin-converting enzyme inhibitors) 

DMARD leki modyfikujące przebieg choroby (ang. disease-

modifying antirheumatic drugs) 

DNA kwas deoksyrybonukleinowy (ang. deoxyribonucleic 

acid) 

EGF naskórkowy czynnik wzrostu (ang. epidermal 

growth factor) 

HIV ludzki wirus niedoboru odporności (ang. human im-

munodeficiency virus) 

HLA ludzkie antygeny leukocytarne (ang. human leuko-

cyte antigens) 

HMG-CoA 3-hydroksy-3-metyloglutarylokoenzym A 

NLPZ niesteroidowe leki przeciwzapalne 

PUVA fototerapia promieniowaniem UVA z wykorzysta-

niem psoralenów (ang. Psoralen Ultra-Violet A) 

RET przearanżowany podczas transfekcji (ang. rear-

ranged during transfection) 

VEGF czynnik wzrostu śródbłonka naczyniowego (ang. va-

scular endothelial growth factor) 

VIS promieniowanie widzialne (ang. visible spectrum) 

UVA promieniowanie ultrafioletowe A (ang. Ultra-Violet 

A) 

UVB promieniowanie ultrafioletowe B (ang. Ultra-Violet 

B) 

UVC promieniowanie ultrafioletowe C (ang. Ultra-Violet 

C) 

PDT terapia fotodynamiczna (ang. photodynamic the-

rapy) 
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