
Resumo: FUNDAMENTOS - Drogas podem desencadear reações adversas. As manifestações cutâneas são
as mais comuns. 
OBJETIVO - Analisar as farmacodermias e relacionar as drogas envolvidas e os tipos de reações cutâneas
mais freqüentes. 
MÉTODOS - Estudo retrospectivo e descritivo. Avaliados pacientes com diagnóstico inicial de farmaco-
dermia internados na Enfermaria de Dermatologia, no período de janeiro de 1999 a junho de 2004.
Incluídos no estudo os pacientes que confirmaram o diagnóstico de farmacodermia, com base em
critérios clínicos e histopatológicos, após a análise dos prontuários. 
RESULTADOS - Tiveram diagnóstico inicial de farmacodermia 121 pacientes. Incluídos 43 pacientes, dos quais
51,2% eram do sexo feminino, e 86% da raça branca. Destes, 48,8% faziam uso de apenas uma medicação,
sendo o grupo dos antibióticos o mais utilizado (20,9%) e o principal responsável pela farmacodermia
(33,3%). O segundo grupo de drogas mais envolvido foi o dos antiinflamatórios (16,7%), seguido pelo dos
anticonvulsivantes (13%), e analgésicos/antipiréticos (13%). A forma clínica da erupção cutânea foi exan-
tema maculopapular em 41,9% dos pacientes, eritrodermia em 25,6% e urticária em 23,3%. 
CONCLUSÃO - O exantema maculopapular foi a principal forma de reação cutânea desencadeada por dro-
gas, e os antibióticos, os medicamentos que mais freqüentemente desencadearam essas reações.
Palavras-chave: Erupção por droga; Hipersensibilidade a Exantema; drogas 

Abstract: BACKGROUND - Drugs may trigger adverse reactions and skin manifestations are the most fre-
quent ones. 
OBJECTIVE - To assess drug reactions and report the drugs involved and the most frequent types of skin
reactions. 
METHODS - A retrospective and descriptive study. Data of inpatients at the Dermatology Ward with ini-
tial diagnosis of adverse drug reactions were evaluated from January 1999 to June 2004. Patients
with confirmed diagnosis were included in the study based on clinical and histopathological crite-
ria, after analysis of medical charts. 
RESULTS - Initial diagnosis of adverse drug reactions was confirmed in 121 patients. Forty-three
patients were included in the study; 51.2% were females and 86% were caucasians. A total of 48.8%
were on one drug only. Antibiotics were the most commonly used drug (20%) and accounted for 33%
of the drug eruptions. The second group comprised anti-inflammatory drugs (16.7%), followed by
anticonvulsants (13%), analgesic/antipyretic (13%) agents. Skin eruption manifested as macu-
lopapular exanthema in 41.9% patients, erythrodermia in 25.6%, and urticaria in 23.3%. 
CONCLUSION - Maculopapular exanthema was the main type of skin reaction triggered by use of drugs,
and these reactions were most frequently caused by antibiotics.
Keywords: Drug eruptions; Drug hypersensitivity; Exanthema
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INTRODUÇÃO
Drogas são usadas no diagnóstico, tratamento

ou prevenção de doenças. Sua administração pode
causar reações adversas inesperadas,1 envolvendo
diferentes órgãos ou sistemas. As manifestações cutâ-
neas são as mais comuns, assumindo múltiplos aspec-
tos clínicos, desde lesões solitárias até quadros gene-
ralizados e fatais.2

O uso de drogas cresce progressivamente e esti-
ma-se que de 5% a 15% dos pacientes tratados com
algum medicamento desenvolvam reações cutâneas
medicamentosas (RCM),3 que assumem diferentes
padrões clínicos, como urticária/angioedema;4-7

reações exantemáticas;4-7 eritema multiforme;4-7 erup-
ção fixa a droga;4-7 lesões vesicobolhosas;4-7 necrólise
epidérmica tóxica (NET) ou síndrome de Lyell;4-7

lesões ulceronecróticas;6-8 fotossensibilidade.6-10

A incidência de reações medicamentosas em
pacientes hospitalizados varia de 10 a 30%, e, destes,
2% a 3% têm reações cutâneas.3, 11 Tais reações fre-
qüentemente não são graves, mas podem determinar
morbidade.12 As graves são, principalmente, síndrome
de Stevens-Johnson e NET,13 sendo fatais em 0,1% dos
pacientes clínicos e 0,01% dos cirúrgicos,3 necessitan-
do de internação hospitalar, às vezes em unidades de
terapia intensiva ou de queimados.14

A diferenciação de RCM graves e menos graves
pode ser difícil, porém é essencial, sendo a retirada da
droga suspeita a ação mais importante para reduzir a
morbidade.13

Dadas a escassez de artigos publicados e a alta
incidência das RCM, este trabalho tem o propósito de
apresentar levantamento retrospectivo dessas reações
ocorridas num hospital terciário, bem como elencar
as drogas envolvidas e os tipos de reações mais fre-
qüentes.

MÉTODOS
Estudo retrospectivo e descritivo, no qual se

analisaram prontuários de pacientes da enfermaria de
dermatologia de um hospital terciário, com diagnósti-
co inicial de RCM, no período de janeiro/1999 a
junho/2004. 

O critério de inclusão foi o diagnóstico clínico
de farmacodermia com algum tipo de medicamento
potencialmente envolvido descrito na história clínica.
Pacientes cujos exames anatomopatológicos confirma-
ram afecção de causa não medicamentosa foram
excluídos.

Foram avaliados: idade, sexo, raça, grupo de
medicamentos em uso (anticonvulsivantes, antibióti-
cos, antiinflamatórios, anti-hipertensivos, hipoglice-
miantes orais ou insulina, analgésicos/antipiréticos,
poliquimioterapia, cardiotônicos, benzodiazepíni-
cos/ansiolíticos, antidepressivos, outros), droga sus-

peita, doenças associadas (hipertensão arterial sistê-
mica, insuficiência cardíaca, diabetes mellitus, epilep-
sia, outras), apresentação clínica da RCM (exantema
maculopapular, eritrodermia, síndrome de Stevens-
Johnson, urticária, eritema polimorfo, eritema nodo-
so, eritema pigmentar fixo, outros), diagnóstico histo-
patológico (farmacodermia, síndrome de Stevens-
Johnson, eritema pigmentar, urticária, eritema poli-
morfo, eritema nodoso), tratamento (corticóide sistê-
mico, anti-histamínico, medicamento tópico, antibió-
tico sistêmico, suspensão do medicamento, hiperidra-
tação) e evolução (melhora, cura, recorrência, óbito).

Para análise descritiva dos dados analisados foi
utilizado o programa estatístico SPSS/Windows®

(versão 10.5). 
Durante a realização do estudo foram cumpri-

dos os princípios enunciados na Declaração de
Helsinki. O protocolo de pesquisa foi analisado e
aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da
Faculdade de Medicina de Botucatu – Unesp.

RESULTADOS
Dos 121 pacientes, cujos prontuários foram

estudados, 43 (35,5%) foram confirmados como
sendo casos de farmacodermia, sendo, por conseguin-
te, incluídos no estudo para análise. Os demais pron-
tuários (78), apesar da suspeita inicial de possível rea-
ção cutânea a drogas, tiveram, como diagnóstico final,
19 casos de eritemas polimorfo e nodoso de causa
não medicamentosa (24,3%), 14 casos de psoríase
(17,9%), 13 casos de dermatite de contato (16,6%),
seis casos de urticária de causa não medicamentosa
(7,7%) e 12 casos com outros diagnósticos variados
(15,4%), a saber: celulite, hanseníase, síndrome de
Sweet, porfiria cutânea, paracoccidioidomicose, exan-
tema infeccioso, lúpus eritematoso sistêmico, pênfigo
e micose fungóide.

A idade média dos pacientes foi de 43,9 ± 21,6
anos (variando entre 12 e 99 anos). O sexo feminino
foi o mais acometido (51,2%), em comparação com o
masculino (49,8%).

Quanto à raça, 86% dos pacientes eram bran-
cos, 4,7%, negros, e 9,3%, pardos.

Observou-se que 48,8% dos pacientes acometi-
dos por reações cutâneas adversas desencadeadas por
drogas utilizavam apenas uma medicação que pudes-
se estar relacionada à etiologia do quadro dermatoló-
gico. Dos 51,2% que utilizavam mais de uma medica-
ção, 20,9% faziam uso de duas drogas, 16,3%, de três
drogas, 9,3%, de quatro drogas, e 4,7%, de cinco dro-
gas (Gráfico 1). 

Quanto aos grupos de medicamentos em uso
pelos pacientes com farmacodermias, encontraram-
se: antibióticos (20,9%); analgésicos/antipiréticos
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(16,3 %), antiinflamatórios (12,8%), anti-hipertensivos
(11,6%), anticonvulsivantes (9,3%) e outros grupos de
drogas (cardiotônicos, antidepressivos, ansiolíticos,
antieméticos, hipoglicemiantes/insulina, poliquimio-
terapia) (29,1%) (Gráfico 2). 

Os principais medicamentos suspeitos pela far-
macordermia foram: antibióticos (33,3%), antiinflama-
tórios (16,7%), anticonvulsivantes (13%), analgési-
cos/antipiréticos (13%) e outros (24%) (Gráfico 3).

Em nossa casuística, os tipos de apresentação
clínica mais freqüentes foram: exantema maculopapu-
lar em 41,9% dos pacientes, eritrodermia (25,6%), urti-
cária (23,3%) e eritema polimorfo (9,3%) (Gráfico 4).
Apenas dois pacientes (4,5%) apresentaram a forma clí-
nica da síndrome de Stevens-Johnson.

As principais doenças associadas aos indivíduos
que desenvolveram RCM foram: hipertensão arterial

(25,6%), epilepsia (7%), insuficiência cardíaca conges-
tiva (7%), diabetes mellitus (4,7%); 15 pacientes
(34,9%) não apresentavam quaisquer comorbidades.

O exame histopatológico foi realizado em 19
pacientes (44,2%) e obtiveram-se os seguintes resulta-
dos: eritema polimorfo (14%), eritema nodoso
(2,3%), achados inespecíficos sugestivos de farmaco-
dermia (14%) e outros (síndrome de Stevens-Johnson,
eritema pigmentar, urticária – 14%).

Quanto ao tratamento realizado, suspendeu-se
o medicamento suspeito em 79% dos pacientes e, em
46,5%, foi instituída hiperidratação. Foi prescrito anti-
histamínico para 79% dos pacientes, corticóide sistê-
mico para 46,5%, medicamento tópico para 51,1% e
antibióticos para 20,9%.

No momento da alta, a maior parte dos pacien-
tes (79,1%) apresentou melhora, tendo 7% evoluído
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GRÁFICO 1: Distribuição percentual do número de drogas utilizadas
por pacientes com reações cutâneas desencadeadas por drogas

GRÁFICO 3: Distribuição percentual dos grupos de medicamentos
suspeitos usados pelos pacientes com reações cutâneas desen-

cadeadas por drogas

GRÁFICO 2: Distribuição percentual dos grupos de medicamentos em
uso pelos pacientes com reações cutâneas desencadeadas por drogas

GRÁFICO 4: Distribuição percentual das formas clínicas encontradas
nos pacientes com reações cutâneas desencadeadas por drogas

Valores percentuais

Valores percentuais
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para cura, e 7% para óbito. Houve recorrência da RCM
em um paciente (2,3%), e para dois (4,7%) não havia
informação sobre evolução. 

DISCUSSÃO
As reações às drogas podem envolver diferentes

órgãos ou sistemas, porém as manifestações cutâneas
são mais comuns, assumindo grande multiplicidade
de aspectos clínicos, desde lesões solitárias até qua-
dros generalizados e, por vezes, fatais.2

As farmacodermias são conhecidas por ser gran-
des imitadoras de doenças. Tal fato é corroborado
pelo presente trabalho, uma vez que em apenas um
terço dos pacientes foi confirmado o diagnóstico clíni-
co inicial de RCM.

As RCM podem determinar diferentes padrões
clínicos, como urticária/angioedema, erupções lique-
nóides ou pustulares, erupções medicamentosas fixas,
reações fotossensíveis, reações vesicobolhosas, erite-
ma multiforme, exantemas maculopapulares, bem
como síndrome de Stevens-Johnson e necrólise epi-
dérmica tóxica.15 Por outro lado, alterações cutâneas
de outras origens podem ser diagnosticadas incorreta-
mente como reações a drogas.1

A idade média dos pacientes neste trabalho foi
de 43,9 anos, com desvio-padrão de ± 21,6 anos,
semelhante à encontrada por Sushma et al.,16 trabalho
no qual a maioria dos pacientes acometidos por rea-
ções cutâneas adversas desencadeadas por drogas
estava na faixa etária de 21 a 40 anos de idade. Outros
estudos obtiveram maior incidência de 21 a 30 anos
(22,9%);1 20 a 39 anos (52,2%);17 40 a 50 anos
(20%)18 e 51 a 60 anos (19%).19

Quanto ao discreto maior acometimento do
sexo feminino (51,2% dos pacientes), assemelha-se a
incidências encontradas na literatura: 58,8%;18
64,5%19 e 72,3%,1 contrastando, entretanto, com o
encontrado por Sushma et al.,16 no qual o sexo mascu-
lino (52%) predominou sobre o feminino (48%).

Em relação às drogas mais freqüentemente utili-
zadas e suspeitadas como responsáveis pelo desenca-
deamento das RCM, foi constatada maior porcentagem
de antibióticos, seguidos por antiinflamatórios, anti-
convulsivantes, analgésicos/antipiréticos. Comparando-
se com a literatura, constataram-se dados semelhantes:
45,0% de antibióticos, 28% de antiinflamatórios e 23 %
de analgésicos/antipiréticos.20 No estudo apresentado
por Sushma et al.,16 as classes de drogas implicadas
nas reações cutâneas foram: antibióticos (45%), segui-
dos por anticonvulsivantes (19%) e antiinflamatórios
(19%). Outros dois estudos identificaram os antibióti-
cos como os principais causadores de RCM.21, 22 Esses
dados confrontam com a maior incidência de analgési-
cos/antipiréticos (24,9%) do trabalho de Festa Neto et
al.,1 seguida de 13,9% de antibióticos. 

Constata-se que os antibióticos configuram
importante grupo de medicamentos responsável por
RCM. Isso se justificaria pelo uso cada vez mais corri-
queiro dessas drogas no Brasil. Há que considerar
também que nem sempre há corretas avaliação e indi-
cação médicas para a prescrição de tais medicações,
sendo que, muitas vezes, os pacientes as utilizam por
conta própria, o que poderia contribuir para o desen-
cadeamento de reações cutâneas medicamentosas. Os
antiinflamatórios conformam o segundo grupo res-
ponsável pelas RCM, refletindo, talvez, seu uso indis-
criminado por parte da população.

Quanto à apresentação clínica das reações cutâ-
neas desencadeadas por drogas, o exantema maculo-
papular foi o mais freqüente, tanto neste estudo
(41,9%) quanto nos dados da literatura, com algumas
exceções.1,17 Sushma et al.16 encontraram 42,7% de
rash maculopapular, seguido de 19,5% de síndrome
de Stevens-Johnson e 11,4% de erupção medicamen-
tosa fixa. Dubey et al.23 observaram 33,3% de rash
maculopapular, 15,5% de dermatite de contato, 13,3%
de erupção medicamentosa fixa e 8,8% de eritema.
Em outro estudo,19 a erupção exantemática foi a
apresentação clínica mais comum (45%), seguida de
urticária (27%). No trabalho desenvolvido por
Weissbluth et al.,18 foi observada grande incidência de
exantemas (42,3%), síndrome de Stevens-Johnson
(2,4%) e síndrome de Lyell (1,2%). Segundo
Fiszenson-Albala et al.,21 as reações cutâneas adversas
às drogas eram, principalmente, exantematosas
(56%). Já na casuística de Festa Neto et al.,1 os tipos de
reações medicamentosas foram: urticária (21,7%); eri-
tema polimorfo (17,5%) e eczema por fotossensibiliza-
ção (15,1%). No estudo de Pudukadan et al.,17 as for-
mas clínicas mais comuns de RCM foram: erupção fixa
à droga (31,1%) e rash maculopapular (12,2%).

A constatação da alta freqüência de exantema
maculopapular como apresentação clínica da RCM
reforça a importância de anamnese bem-feita de
paciente com esse quadro, uma vez que diversas afec-
ções podem manifestar-se com quadro dermatológico
inicial semelhante, a saber: rubéola, sarampo, mono-
nucleose, escarlatina, entre outras. Por conseguinte,
urge a realização de levantamento das medicações em
uso recente e/ou rotineiro pelo paciente, para que se
possam excluir, ou mesmo acrescentar ao rol de hipó-
teses diagnósticas, as farmacodermias como causado-
ras de quadro de exantema maculopapular.

O exame histopatológico foi necessário em menos
da metade dos pacientes com RCM. Isso corrobora o fato
de que o diagnóstico de farmacodermia é eminentemen-
te clínico, embora embasado por história clínica comple-
ta e adequada. Os resultados variaram desde achados
inespecíficos sugestivos de farmacodermia a quadros his-
tológicos compatíveis com eritema polimorfo e nodoso.
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Há inúmeras controvérsias quanto ao trata-
mento mais adequado para as RCM. Segundo Riedl
et al.,24 a medida terapêutica mais importante e efeti-
va é a suspensão da droga supostamente responsável
pela RCM. Além disso, corticóides sistêmicos acelera-
riam a recuperação de casos graves de hipersensibi-
lidade medicamentosa. Corticóides tópicos e anti-
histamínicos orais melhorariam os sintomas derma-
tológicos. No presente estudo, não houve suspensão
de todos os medicamentos suspeitos, uma vez que,
em alguns casos, o paciente havia feito uso esporádi-
co da medicação supostamente responsável pela
RCM e acabou desenvolvendo o quadro clínico ulte-
riormente, sem que estivesse em vigência da medica-
ção. A utilização de corticóides sistêmicos na tera-
pêutica de RCM é ainda controversa na literatura, e,
embora poucos estudos tenham mostrado benefício
quanto sua utilização nas formas graves,25, 26 essa con-
duta foi instituída em porcentagem significativa dos
casos aqui apresentados. Por ser estudo retrospecti-
vo, não houve condições de justificar tais indicações.

Convém observar que o presente estudo ava-
liou RCM mais graves ou que exigiram mais tempo
para elucidação e confirmação diagnósticas, uma vez
que analisaram-se pacientes que necessitaram de
internação na enfermaria de dermatologia. Não obs-
tante, no momento da alta, a maior parte dos pacien-
tes apresentou melhora ou cura. Apenas três pacien-
tes (7%) evoluíram para óbito, dois com diagnóstico
de síndrome de Stevens-Johnson, e um com eritroder-
mia associada a graves complicações clínicas, justifi-
cando a taxa de mortalidade encontrada.

Sabe-se, entretanto, que grande número de
casos de farmacodermias de apresentação mais frustra
não chega a ser avaliado por médicos (por suas fuga-
cidade e baixa gravidade). Além disso, muitos outros
são avaliados ambulatorialmente, não necessitando de
internação hospitalar.

Dessa forma, é mister realizar anamnese deta-
lhada e completa acerca dos medicamentos recente-

mente utilizados pelo paciente, bem como aqueles de
uso prolongado, uma vez que, provavelmente, todos
os medicamentos poderiam ser capazes de causar
alguma erupção na pele, embora alguns, claramente,
o façam mais regularmente do que outros.27

É complexo chegar à conclusão de qual(ais)
droga(s) seria(m) responsável(eis) pela RCM, visto que,
comumente, o paciente faz uso de várias medicações de
forma concomitante. Isso pôde ser observado pelo pre-
sente estudo, uma vez que mais da metade dos pacien-
tes faziam uso de dois ou mais medicamentos. 

Além disso, novas drogas vêm sendo introdu-
zidas no mercado, sem, contudo, haver experiências
científicas adequadas que revelem eventual maior
probabilidade de causar reações cutâneas na popula-
ção. Ademais, nem todas as reações cutâneas com-
provadamente devidas a drogas são avaliadas por
especialistas. Outro motivo que dificulta ainda mais
o reconhecimento desse tipo de reação adversa é o
fato de que esses casos não costumam ser acompa-
nhados nem são notificados a um comitê de seguran-
ça de medicamentos ou algum órgão equivalente, ao
qual caberia o registro e a listagem dos medicamen-
tos usualmente envolvidos. Soma-se a isso a inexis-
tência de modo facilmente disponível para testar
possíveis reações a medicamentos. O teste definitivo
seria repetir o uso da droga, a fim de observar recor-
rência do efeito colateral, o que, entretanto, é peri-
goso, pois pode resultar em anafilaxia ou eritroder-
mia incontrolável.27

CONCLUSÕES
Reações cutâneas desencadeadas por drogas

são freqüentes e podem ser difíceis de distinguir de
outras patologias cutâneas. Determinam inúmeros
padrões clínicos, sendo o exantema maculopapular o
principal deles. Os antibióticos se incluem no grupo
de medicamentos que mais freqüentemente desenca-
deou essas reações, seguidos por antiinflamatórios,
anticonvulsivantes e analgésicos/antipiréticos.          �
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