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Urticaria crénica en Pediatria
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INTRODUCCION

El término urticaria engloba a un grupo de patologfas
muy heterogéneo, pero que se manifiestan de forma comun
en la piel en forma de habones y/o angioedema.

La lesion caracteristica de la urticaria es el habén, que es
una placa edematosa, con bordes geogréficos y halo erite-
matoso, intensamente pruriginosa, evanescente y que des-
aparece a la presién. Un habon desaparece en menos de 24
horas, volviendo a estar la piel normal en esa localizacion.
Esta lesion tiene similitud con las producidas por las ortigas
(urtica urens), hecho que le ha dado su nombre.

Es una entidad frecuente, se estima que entre un 10 y un
20% de las personas en algiin momento de su vida, presentan
una urticaria aguda®. Para la urticaria crénica se describe
una prevalencia de entre el 0,1% y el 1,8%(2. En nifios la
prevalencia es menor, describiéndose entre el 0,1y 0,3% de
los nifios en el Reino Unido®.

A pesar de ser un problema poco frecuente en nifos, dife-
rentes estudios muestran que su calidad de vida estd muy
afectada, interfiriendo en su suefio, su trabajo, sus momentos
de ocio y demds aspectos analizados, siendo comparable
con la de pacientes con cardiopatias isquémicas crénicas®
y con una percepcion de la calidad de vida peor que la de
pacientes con patologfas respiratorias alérgicas crénicas®.

Cldsicamente las urticarias se clasifican, segtin su dura-
cién, en agudas y cronicas.

- Urticaria aguda: corresponde a mds de dos tercios de los
casos de urticaria. Se resuelve en menos de seis sema-
nas. Su causa mds frecuente en nifios es la infecciosa y
no precisa ningtin estudio alergolégico salvo que exista

una relacién clara con un posible alérgeno como desen-
cadenante.

— Urticaria crénica: aparece la mayor parte de los dias de
la semana durante un periodo de mds de seis semanas.
Este tipo de urticaria es la que va a centrar esta revision.
Basdndose en los esttmulos implicados la urticaria se

clasifica, segtin lo establecido por el panel de expertos de

la World Allergy Organization (WAO)®, publicado en 2012

(Tabla) en:

1. Urticaria espontdnea aguda o crénica, segtin la duracién
0 no mayor de seis semanas d los habones y/o angioe-
dema.

2. Urticarias inducidas por estimulos fisicos que engloba-
rian la urticaria a frigore, urticaria retardada por presién,
urticaria por calor local, urticaria solar, el dermografismo
o urticaria facticia y la urticaria o angioedema por vibra-
cion.

3. Otras urticarias inducibles: englobdndose aquf la urti-
caria acuagénica, la colinérgica, la urticaria de contacto
yla urticaria/anafilaxia inducida por ejercicio.

FISIOPATOLOGIA

Las manifestaciones de urticaria vienen mediadas prin-
cipalmente por los mastocitos de la piel, exactamente de la
dermis superficial, aunque también se han implicado otras
células, como los granulocitos, linfocitos, eosinéfilos y basé-
filos. La liberacién de mediadores por parte de estas células,
principalmente de la histamina por parte de los mastocitos,
causa picor, vasodilatacién y actimulo de liquido y proteinas.
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TaBLA L. CLASIFICACION DE LAS URTICARIAS.

- Urticaria espontanea:
- Aguda
- Cronica
- Urticarias ffsicas:
- Dermografismo sintomatico
- Urticaria por frio (urticaria a frigore)
- Urticaria retardada por presién
- Urticaria por calor
- Urticaria solar
- Urticaria o angioedema vibratorio
— Otras urticarias inducibles:
- Urticaria colinérgica
- Urticaria acuagénica
- Urticaria por contacto
- Urticaria/anafilaxia inducida por ejercicio

El angioedema es exactamente el mismo proceso pero
causado por mastocitos y otras células en las capas mds pro-
fundas de la dermis y en el tejido celular subcutaneo.

En principio se crefa que el mecanismo implicado con
mayor frecuencia era la respuesta de hipersensibilidad tipo
I, a través de la IgE, pero posteriormente se ha visto que
puede deberse también a la accién de autoanticuerpos IgG
frente a la IgE y/o frente al receptor de la IgE en los mas-
tocitos (respuesta tipo II). Este tipo de mecanismo parece
estar implicado en casi el 50% de las urticarias crénicas®.
Asimismo, se han descrito respuestas tipo III (mediante
inmunocomplejos) y tipo IV (células T).

Otro mecanismo serfa la liberacién de mediadores no
mediada inmunoldgicamente como ocurre tras el estimulo
de la inmunidad innata por activacién de receptores tipo Toll
o por anafilotoxinas del complemento, o bien por estimulo
directo de factores fisicos, ciertos téxicos o formacos. Se han
observado receptores en los mastocitos para neurotransmi-
sores y neuropéptidos que podrian explicar la influencia
del estrés como desencadenante de lesiones en pacientes
con urticaria crénica®.

Se ha comprobado que en los pacientes con urticaria
crénica, y mds adn, en los que tienen urticaria mds severa,
existe una disminucion de los baséfilos circulantes, proba-
blemente por redistribucion de los mismos desde el torrente
sanguineo hasta la piel®.

Con la activacion de los mastocitos y baséfilos cutdneos
se produce una degranulacién de mediadores que van a
producir una respuesta inmediata, como son la histamina,
proteasas, serotonina, TNF-a, y otros. Algunos de estos
mediadores, como la IL-1 y el TNF-o van a favorecer la lle-
gada a la dermis de otros tipos celulares como neutréfilos,
eosindfilos y, con ellos, la liberacién de citocinas por parte
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de los mismos. Ademds de la degranulacién y de la sintesis
de citocinas y quimiocinas comentadas, se produce una acti-
vacion de la via de la ciclooxigenasa y de la lipooxigenasa,
con produccién de prostaglandinas y leucotrienos®.

El tipo de respuesta fisiopatoldgica parece variar entre
pacientes y segtn el estimulo implicado, lo cual podria
explicar por qué existe gran variabilidad en la efectividad
de los farmacos.

ETIOLOGIA DE LA URTICARIA CRONICA
ESPONTANEA

Los casos de urticaria no desencadenada por un estimulo
fisico o inducibles, son frecuentemente idiopéticos y, por
tanto, no encontraremos ninguna etiologfa.

Las posibles causas serfan:

Infecciosa

Se han implicado virus, bacterias y pardsitos.

Virus y bacterias son el desencadenante mds frecuen-
temente implicado en la urticaria aguda en nifios, siendo,
en algunas series, la causa de mds del 80% de los casos(?.

Asimismo, en varias series se ha relacionado a la infec-
cién por Helicobacter pylori con urticaria crénica, encontrando
respuestas positivas con resolucién de la urticaria tras la
erradicacion de la bacteria, pero con resultados negativos en
otros estudios, por lo que esta posible relacién atin continda
en debate 12,

La infeccién por Estreptococo también ha sido clésica-
mente considerada un desencadenante de urticaria crénica,
no sélo aguda, demostrandose en algunos estudios la eficacia
del tratamiento de sinusitis, amigdalitis o infecciones denta-
les. A pesar de ello, otros estudios no encuentran asocia-
ciéon tampoco con el Estreptococo, al igual que sucede con
las infecciones por parasitos. La infeccién por pardsitos suele
acompafiarse de eosinofilia y antecedente de viaje a zona
endémica, por lo que en estos casos habria que investigarla,
pero existen datos discrepantes respecto a estas infecciones
como causa de urticaria crénica®?.

Reacciones alérgicas mediadas por IgE

Esta etiologfa es excepcional en el caso de urticarias
crénicas, debiendo pensarse en ella si existe una relaciéon
clara con un presunto alérgeno. Aunque es frecuente que se
recomienden dietas exentas de ciertos alimentos y aditivos
alimentarios y, algunos estudios tasas de respuesta entre
el 30 y el 90% con dietas libres de pseudoalérgenos® no
existe una clara evidencia al respecto y, actualmente no se



suelen recomendar, dado que, aunque en ocasiones pueden
parecer efectivas al inicio, complican mucho la alimentacién
y al reintroducir los alimentos sospechosos no suele haber
recaida, lo cual hace pensar que estos alérgenos no eran el
origen de la urticaria®.

Autoinmunidad

Como se comentaba antes, en los tltimos afios se ha
puesto de manifiesto que en un porcentaje importante, entre
el 35y 45%, de pacientes con urticaria crénica existen anti-
cuerpos IgG frente a la IgE o frente a la subunidad alfa del
receptor de la IgE. Este mecanismo se pone de manifiesto
con la inyeccién intradérmica de suero autdlogo, eviden-
cidndose una reaccion positiva. Para algunos autores este
tipo de urticaria es mds persistente, pero para otros su cono-
cimiento no aporta nada al diagndstico o pronéstico de la
enfermedad®.

URTICARIAS FISICAS

Son entidades diferenciadas, donde los habones se pro-
ducen debido a estimulos fisicos como la presion, el frio,
la vibracién. En la dltima clasificacién de la EAACIO7) se
incluyen como tales el dermograffsmo, la urticaria por frio,
la urticaria retardada por presién, por calor, la urticaria solar
y la urticaria o angioedema vibratorio. En cambio no se
incluyen la colinérgica (por aumento de la temperatura cor-
poral) ni la acuagénica, donde el estimulo es mds quimico
que ffsico.

Suponen cerca de un 20% de los casos de urticaria crénica
en adultos, y parecen ser mds frecuentes en nifios, siendo la
causa mds frecuente de urticaria crénica de causa conocida ®.

Salvo en la urticaria retardada por presién, los habones
de las urticarias ffsica desaparecen antes que en el resto de
urticarias crénicas, haciéndolo entre media y una hora des-
pués del estimulo).

Es frecuente la coexistencia de varios tipos de urticaria
fisica en un mismo paciente. Remiten espontdneamente pero
a veces después de afios de evolucién.

La urticaria colinérgica, la urticaria por frio y la relaciona-
da con el ejercicio fisico pueden tener alguna reagudizacion
grave, con sintomas extracutdneos, como anafilaxias graves,
siendo estas tres urticarias las mds frecuentes dentro de las
fisicas en nifios, tras el dermografismo.

Dermografismo
Es la forma mds frecuente de urticaria fisica®. Muchas
veces lo descubrimos preguntando sobre otras patologias
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cutdneas como la dermatitis atGpica o lo encontramos acom-
pafiando a otras formas de urticaria crénica. Existe un “der-
mografismo simple” no pruriginoso, asintomdtico que afecta
al 2-5% de la poblacién. Las formas sintomdticas, molestas
son mucho menos frecuentes y generalmente ocurren de
forma esporadica.

En el caso del dermografismo sintomético las lesiones
aparecen antes de 5 minutos y duran mds de 30 minutos,
tras el roce con un objeto romo. Dentro de los dermografis-
mos sintomadticos se han descrito reacciones foliculares o
inflamatorias, llamandose entonces “dermografismo rojo”.

Generalmente el dermografismo se inicia sin un claro
desencadenante aunque se han implicado infecciones bac-
terianas, fungicas, escabiosis o el hecho de haber recibido
penicilina o famotidina.

El dermografismo se ha asociado a mayor respuesta
bronquial a la metacolina y més reactividad frente a las
picaduras de insecto y a una alta prevalencia de atopia®.

Urticaria colinérgica

Su desencadenante es el aumento de temperatura cor-
poral, por ejercicio fisico, bafios calientes, estrés emocional.
No se desencadena por la fiebre.

Los habones suelen durar menos de hora y media y
caracteristicamente son muy pequefios, entre 2-4 mm con
un gran halo eritematoso que a veces confluye. Es tipica la
localizacién en la cara en nifios pequefios ante las rabietas.

Se puede diagnosticar con ejercicio o bafio caliente para
elevar un grado (0,7-1°C) la temperatura corporal. El ejer-
cicio fisico se interrumpird ante el inicio de los sintomas,
pudiéndose evitar los mismos con un enfriamiento rdpido
(ducha templada-fria). Si hubiese sintomas sistémicos se
tratard como cualquier anafilaxia.

Urticaria/anafilaxia por ejercicio fisico

A veces requiere el haber ingerido un alimento deter-
minado o un medicamento (AINE sobre todo) unas horas
antes del ejercicio. Muchas veces progresa a anafilaxia. No
se produce, a diferencia de la colinérgica, ante elevacién
de la temperatura con agua caliente. Si se relaciona con ali-
mentos se debe evitar su consumo unas cuatro horas antes
del ejercicio®@.

Suele ser necesaria la toma de antihistaminicos previos
al ejercicio y se aconseja realizarlo en compafifa de alguien
que sepa manejar la adrenalina, cuyo autoinyector debe
llevar siempre.

En el caso de esta urticaria se considera relevante su
relacién con un alérgeno de la gliadina del gluten, la omega-
5-gliadina®, y siempre se debe estudiar en estos casos.
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Figura 1. Diagnéstico de la urticaria.

Urticaria por frio (a frigore)

Las lesiones habonosas suelen ocurrir en una zona
expuesta al frio cuando empieza a recalentarse. Suele resol-
verse en 1-2 horas. Puede dar lugar a sintomas sistémicos y
hay descritas muertes por shock anafildctico por inmersién
en aguas frias. Las reacciones mds graves se describen sobre
todo con la realizacién de deportes acudticos, por tanto, el
periodo de mayor riesgo suele ser, paraddjicamente el vera-
no.

Se diagnostica con una provocacién con cubito de hie-
lo en el antebrazo. Las reacciones sistémicas ocurren sobre
todo en los pacientes que tienen ya positiva la prueba a los
3 minutos. Se considera positivo el edema, no el enrojeci-
miento.

Urticaria-angioedema retardada por presion

Entre 4-6 horas después de la presién. Dura desde horas
a dfas. La cantidad de presién es variable. Los pacientes
describen quemazén y dolor y se puede acompaiar de
artralgias. Tipicamente tienen problemas con la ropa ajus-
tada, por sentarse en superficies duras, por caminar largo
tiempo (pies) o por llevar en las manos bolsas pesadas. A
veces tienen edema en la parte de la cara que se apoya en
la almohada al dormir.

Otras urticarias fisicas
Excepcionales en nifios.
DIAGNOSTICO
El diagnéstico clinico de urticaria 0 angioedema (Figs. 1y

2) habitualmente no produce dificultades pero, en cambio, es
dificil el diagndstico etioldgico, al cual no se llega en muchas
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Figura 2. Diagndéstico del angioedema.

ocasiones. Los habones son similares en las diferentes formas
de urticaria, tinicamente los de la urticaria colinérgica son
caracterfsticamente mds pequefios, de pocos milimetros de
tamarfio, por lo cual, la clinica no nos va a permitir realizar
un diagnéstico etiolégico en la gran mayoria de los casos.

Diagnoéstico diferencial

Debemos hacer diagndstico diferencial con la urticaria
vasculitis (en el caso de las vasculitis, las lesiones suelen ser
mads dolorosas que pruriginosas, con aspecto equimético,
suelen durar mds de 36-48 horas y suelen dejar equimosis o
hiperpigmentacion residual). Es rara en nifios, puede verse
en el lupus, ptrpura de Schonlein-Henoch, en la hepatitis B.

Otros posibles diagndsticos diferenciales serfan: las pica-
duras (urticaria papular), el eritema multiforme, la dermati-
tis herpetiforme, la urticaria pigmentosa, los mastocitomas y
sindromes que cursan con habones (Muckle-Wells, sindrome
de Schnitzler, de Gleich y sindrome de Well)@7.

Examenes complementarios

Las gufas para la urticaria de la Academia Europea de
Alergologfa, la Organizacion Mundial para la Alergia y Foro
Dermatolégico Europeo de 2009® indican que no es nece-
sario ningtin examen complementario para el diagndstico
de la urticaria aguda.

En el caso de las urticarias cronicas, si parecen tener un
desencadenante mecanico estard indicado una prueba de
provocacion para ese estimulo, como la prueba del cubito
de hielo en el caso de la urticaria a frigore. En el caso de urti-
carias crénicas espontdneas se debe realizar un hemograma
con PCR o VSG y de forma individualizada, solicitar test
para despistaje de infecciones como sinusitis, infecciones



dentales, Helicobacter pylori, anisakis, pardsitos en heces,
serologias de hepatitis, parvovirus B19... estudios de una
posible alergia tipo I (pruebas cutdneas, IgE especificas o
pruebas de provocacién), estudio de hormonas tiroideas y
anticuerpos antitiroideos, autoanticuerpos, test del suero
autdlogo o incluso una biopsia cutdnea.

TRATAMIENTO

Evitar el desencadenante

1. Alérgenos. Si existe un alimento o medicamento sospecho-
so de provocar la urticaria deben retirarse, aunque tini-
camente podrd ser implicado con seguridad tras haberlo
reintroducido en una prueba de provocacién controlada.
Los antiinflamatorios no esteroideos tfpicamente desen-
cadenan reagudizaciones en los pacientes con urticaria
crénica espontdnea, por ello su eliminacién sélo mejorara
los sintomas.

2. Estimulos fisicos. Tras el diagndstico de una urticaria fisica
se deben dar unas pautas de eliminacién de ese estimulo,
aunque a veces el umbral es tan bajo que es imposible
evitarlos. En nifios con urticaria por frio se deben prohi-
bir los bafios en aguas frias, asi como la toma de helados
de hielo que a veces son mal tolerados. Se tendra por
tanto especial cuidado en las épocas de verano dado
que entonces se producen los mayores accidentes por
descuidos.

3. Erradicacion de las infecciones. Aunque como ya se ha
comentado, no se tiene certeza sobre si algunas de las
infecciones relacionadas con urticarias son meras coin-
cidencias, pero deberfan tratarse las parasitosis intes-
tinales, la infeccién por Helicobacter pylori y, las mas
importantes en nifios, las infecciones del tracto naso-
faringeo-sinusal.

4. Cambios en la dieta. No indicados salvo etiologfa alérgica.

Tratamiento farmacolégico

1. Antihistaminicos H;. Se describe el control de los sintomas
en el 60% de los pacientes tratados con anti- Hi. Son efec-
tivos los anti-H; de primera o de segunda generacién. En
las gufas se aconsejan los de segunda generacién en base
a los efectos de sedacidn, sequedad oral, que presentan
los de primera generacién. Estos efectos secundarios
parecen desaparecer a lo largo de la primera semana, por
lo que en el caso del tratamiento de la urticaria crénica,
que se va a extender durante meses o afios, podrian uti-
lizarse ambos. Hay pacientes que requieren tres y cuatro
veces la dosis normal®.
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La utilizacién de los anti-H; de primera generacién no
estd aprobada en menores de dos afios, ya que puede
producir paraddjicamente agitacion. En nifios mayores
suelen ser bien tolerados y suelen ser bien admitidos los
aumentos graduales de dosis. Algunos autores utilizan
un anti-H; de primera generacién por las noches, com-
binado con uno de segunda generacién por las mafianas,
con buenos resultados, aunque esta pauta no ha sido
comparada con otras en términos de eficacia o de efectos
adversos.

Antileucotrienos. Se sabe que los leucotrienos estdn impli-
cados en la patogénesis de esta enfermedad y hay ya
estudios que ponen de manifiesto la mejorfa de los sinto-
mas con los antileucotrienos en monoterapia o afiadidos
a los antihistaminicos, pero la evidencia actual es baja,
aunque parece ser mayor en el subgrupo de pacientes
con urticaria crénica que se exacerba con la toma de
AINE®,

Antihistaminicos H,. Algunos de los pacientes que no han
respondido con antihistaminicos H; lo hacen al afiadir
antiHy, pero actualmente el nivel de evidencia de mejorfa
con esta medida es bajo.

Omalizumab. Estudio recientes estan obteniendo resul-
tados prometedores, con mds del 75% de respuesta en
el caso de urticarias que no ha respondido a los antihis-
taminicos a altas dosis®). Se han visto respuestas tanto
en pacientes con test del suero autélogo positivo como
en los que no ha podido demostrarse un proceso auto-
inmune®),

Ciclosporina. Con respuesta entre un 75y 80%, aunque no
hay mucha experiencia en nifios para urticaria crénica.
Sus efectos secundarios requieren una monitorizacién
estrecha@.

Corticoides orales. Se admite su utilizacién en periodos
cortos de reagudizacién con mala respuesta a los anti-
histaminicos. Generalmente con dosis bajas (unos 10-25
mg. al dia en adultos) suelen controlarse los sintomas.
Al suspenderlos es frecuente la recaida y se ha visto
que no alteran la evolucién a largo plazo de la urticaria
crénica.

7. Medicacién topica. No estd indicado este tipo de terapia,

al considerarse la urticaria una enfermedad mds sisté-
mica que cutdnea. El uso de antihistaminicos tépicos
estd contraindicado por la posibilidad de desarrollar una
dermatitis de contacto.

El panel de expertos Europeos y Mundiales en sus gufas

publicadas en Allergy en 2009® recomiendan para el tra-
tamiento de la urticaria crénica el protocolo que se expo-
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Figura 3. Manejo de la urticaria crénica segtin las gufas de 2009.
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Figura 4. Algoritmo de manejo de la urticaria crénica. Modificado
de Maurer y cols. (28).

ne en la figura 3, a pesar de ello, cabria destacar que los
nuevos estudios que se han publicado con formacos como
el omalizumab y la ciclosporina, y los nuevos consensos
que han ido surgiendo, han hecho que se espere un nue-
vo documento de posicionamiento internacional que va a
publicarse en los proximos meses de 2014. En este nuevo
consenso, a diferencia del anterior, se indica en el tercer
paso (Fig. 4) la utilizacién de omalizumab, ciclosporina o
antileucotrienos y se eliminan formacos como la dapsona
o los anti-H, por su baja evidencia como tratamiento de la
urticaria crénica®.
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