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Mise au point sur 'urticaire cholinergique

RESUME: L'urticaire cholinergique est une forme d’urticaire chronique inductible. Les poussées sont
déclenchées par I'élévation active ou passive de la température corporelle lors d’un exercice phy-
sique, d’une émotion ou d’un bain chaud par exemple. Elle touche plus fréequemment ’homme jeune
avec un age moyen de début a 16 ans. La forme classique est caractérisée par la survenue de papules
érythémateuses prurigineuses en téte d’épingle entourées d’un halo érythémateux. Le diagnostic est
clinique, basé sur l'interrogatoire et la réalisation d’un test de provocation. Le diagnostic différentiel
principal est I’anaphylaxie alimentaire ou médicamenteuse induite par I’exercice physique, a évoquer
en cas de symptomes d’anaphylaxie au moment des poussées. L'objectif du traitement est a définir

avec le patient, en fonction de la sévérité et du retentissement de la maladie.

J. CASTAGNA
Service de Dermatologie et Centre d’allergologie,
CHU BESANCON.

est une forme d’urticaire chro-

nique inductible non physique.
On ladifférencie de]'urticaire chronique
spontanée et des autres formes d’urti-
caire chronique inductible avec facteur
déclenchant physique externe ou non
(tableau I). Dans I’'UChol, les poussées
sontdéclenchées parune élévation active
(exercice physique, stress émotionnel) ou
passive (bains chauds, aliments ou bois-
sons chaudes, aliments épicés, etc.) de la
température corporelle [1].

I ¥ urticaire cholinergique (UChol)

B Epidémiologie

Contrairement a l'urticaire chronique
spontanée, ’'UChol est plus fréquente

chez les hommes. Elle débute généra-
lement entre I’age de 10 et 30 ans, avec
un 4ge de début moyen a 16 ans. Elle
toucherait 4 a 11,2 % de la population,
mais est probablement sous-diagnosti-
quée car peu rapportée par les patients
dans les formes non graves. La durée
moyenne de lamaladieestde4a7,5 ans
[1]. Concernant les comorbidités, la pré-
sence d’un terrain atopique a été décrit
chez 45,5 % des patients dans une étude
allemande [2], moins fréquemment dans
une étude frangaise du Groupe urticaire
de la Société francgaise de dermatologie
et une étude coréenne [3, 4]. Une anhi-
drose ou hypohydrose a également été
rapportée, pouvant expliquer la physio-
pathologie de la maladie [4, 5]. Des cas
familiaux sont possibles [4].

Sous-types d’urticaire chronique

Urticaire chronique spontanée

Urticaire chronique inductible

Apparition spontanée de papules
prurigineuses, ou d’'angicedémes, ou les
deux = 6 semaines

Urticaires physiques:
—dermographisme

— urticaire au froid

— urticaire retardée a la pression
— urticaire solaire

— urticaire au chaud

— angicedéme vibratoire
Autres urticaires inductibles:
— urticaire cholinergique

— urticaire de contact

- urticaire aquagénique

Tableau I : Classification des urticaires chroniques, d'aprés [1].
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B Dans l'urticaire cholinergique, le facteur déclenchant les poussées
est une élévation active (exercice physique, stress émotionnel) ou
passive (bains chauds, aliments ou boissons chaudes, aliments
épicés...) de la température corporelle.

B Le diagnostic est clinique, basé sur linterrogatoire et la réalisation

d'un test de provocation.

I Dans les formes séveéres, il y a un fort retentissement sur la qualité

de vie des patients.

B La physiopathologie est mal connue et pourrait mettre en jeu une
allergie a la sueur ou des anomalies de la fonction sudorale.

B Lalgorithme de prise en charge est calqué sur celui de l'urticaire
chronique spontanée. En cas d'échec des anti-H1, aucun traitement
n'a '’AMM dans l'urticaire inductible.

B Clinique

Les crises peuvent survenir plusieurs
fois par jour et durent entre 15 minutes
a1 heure. La forme la plus fréquente est
caractérisée par la survenue de papules
érythémateuses prurigineuses de petite
taille, dites en “téte d’épingle”, entourées
d’un halo érythémateux (fig. 1) [1, 3].
Le tronc est la zone la plus fréquemment
touchée. Les paumes, les plantes et les
plis axillaires ne sont jamais atteints. En
plus de la forme classique, trois autres
formes cliniques ont été décrites par des
auteurs coréens [3]:

—la survenue de papules folliculaires
couleur chair sans modification de la
couleur de la peau;

Fig. 1 : Urticaire cholinergique : papules érythéma-
teuses en téte d'épingle entourées d'un halo érythé-
mateux.

—lasurvenue de nappes érythémateuses
sans papules;

—la survenue d'un prurit cholinergique
isolé, sans lésions cutanées.

Ces différentes présentations peuvent
étre intriquées chez certains patients et
ne sont pas exclusives. En plus du pru-
rit, la douleur ou la sensation de brilure
peuvent étre rapportées par les patients.
Desangicedemes cholinergiques sont pos-
sibles, plusrares, et concerneraient prin-
cipalement des femmes avec des formes
plus séveres d’UChol [6, 7]. Les mani-
festations anaphylactiques au moment
des poussées sont possibles, bien que
rares [8]. Le diagnostic différentiel prin-
cipal est I’anaphylaxie alimentaire ou
médicamenteuse induite par ’exercice
physique [1]. Un bilan allergologique est
recommandé chez ces patients.

B Physiopathologie

Elle est peu connue. Comme toutes les
urticaires chroniques, une activation
mastocytaire non spécifique semble
mise en jeu dans 1'UChol [9]. Un méca-
nisme d’activation mastocytaire spéci-
fique avec allergie a la sueur de type I
(IgE-médiée), a également été décrit chez

un sous-groupe de patients. Parailleurs,
certaines équipes rapportent des ano-
malies de la fonction sudorale chez les
patients atteints d’UChol, hypothése ren-
forcée par la présence d'une anhidrose
ou hypohidrose chez certains patients.
L’acétylcholine pourrait jouer un role
central dans la physiopathologie de la
maladie [5]. Les tests cutanés a la sueur
autologue ou a I’acétylcholine ne sont
pas pratiqués en France en routine.

Diagnostic et évaluation
de la sévérité

Le diagnostic est clinique, basé sur I'in-
terrogatoire et la réalisation d’un test de
provocation [1]. Un test de provocation
protocolisé a été proposé dans 1’'UChol,
sur vélo d’appartement ou tapis roulant
pendant 30 minutes, avec augmentation
de la fréquence cardiaque de 3 batte-
ments/minutes touteslesminutes [1,10].
En cas de test positif, il est recommandé
d’attendre plus de 24 heures puis de
réaliser un test d’immersion dans un
bain chaud a 42 °C pendant 15 minutes
apres élévation de plus de 1 degré de
la température corporelle [1]. Ces tests
sont considérés positifs en cas d’appa-
rition des lésions prurigineuses immé-
diatement ou dans les 10 minutes qui
suivent I’arrét du test. Dans les centres
qui ne sont pas équipés et en 1’absence
de contre-indication cardiologique, il
est possible de faire réaliser un effort
physique au patient avec, par exemple,
des montées/descentes d’escalier ou des
pompes. L'avantage des tests protocoli-
sés est de pouvoir mesurer |’effort entrai-
nant le déclenchement de la poussée et
donc d’évaluer la sévérité de la maladie
et efficacité des traitements.

Le score DLQI est utilisé en routine pour
évaluer le retentissement de la maladie.
Une étude a montré un score élevé avec
une altération de la qualité de vie chez
les patients atteints de formes séveres
d’UChol [11]. Cependant, il est peu
adapté a I’évaluation de cette maladie.
Récemment, des scores dédiés ont été
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développés mais ne sont pas encore vali-
dés en frangais: CholU-QoL pour I’éva-
luation de la qualité de vie, CholUAS7
pour’évaluation de ’activité de lamala-
die, CholU severity index pour I’évalua-
tion de la sévérité de lamaladie [12, 13].

B Diagnostics différentiels

Les diagnostics différentiels sont peu
nombreux, listés dans le tableau II. 11
convient d’éliminer une anaphylaxie
alimentaire ou médicamenteuse induite
par ’exercice physique en cas de symp-
tdmes d’anaphylaxie au moment des
poussées [1, 14]. Le patient pourra étre
adressé chez un allergologue. D’autres
formes d’urticaire inductible peuvent
mimer 'UChol, notamment 'urticaire
aquagénique, a la chaleur ou adréner-
gique [14, 15]. Par ailleurs, un patient
peut présenter plusieurs formes d’ur-
ticaires inductibles associées, ou une
urticaire chronique spontanée associée
a1’UChol. L'interrogatoire et les tests de
provocation aident a poser un diagnos-
ticde certitude. Le syndrome BASCULE
(pour bier anaemic spots, cyanosis with
urticarial-like eruption), de description

Diagnostic différentiel

Anaphylaxie induite par Ueffort

Anaphylaxie a un aliment ou un médicament survenant
jusqu’a 6h apreés la prise, déclenchée par un effort
physique.

récente, est parfois confondu avec l'ur-
ticaire, notamment cholinergique. C’est
une dermatose vasomotrice, touchant
principalement les femmes jeunes,
caractérisée par la triade tache de Bier,
cyanose et lésions urticariformes,
déclenchée parl’orthostatisme [14, 16].

B Prise en charge thérapeutique

Les derniéres recommandations de prise
en charge des urticaires inductibles ont
été actualisées en 2016 [1]. Comme pour
les autres dermatoses inflammatoires
chroniques, I’objectif du traitement est
a définir avec le patient, en fonction de
la sévérité et du retentissement de la
maladie. I’éviction du facteur déclen-
chant est particulierement difficile
dans cette forme d’urticaire inductible,
et ’éviction de I’activité physique est
peu recommandable sur le plan de la
santé publique. Les antihistaminiques de
type 1 (anti-H1) de seconde génération
sont recommandés en premiére inten-
tion, en traitement de fond, de 124 prises
parjour en cas d’inefficacité. Les anti-H1
de seconde génération ayant prouvé leur
bonne tolérance a dose optimisée dans

Caractéristiques

Urticaire au chaud

Rare, papules urticariennes survenant rapidement sur
les zones du corps exposées a la chaleur.

Urticaire aquagénique

Rare, papules urticariennes survenant rapidement
sur les zones en contact avec l'eau, quelle que soit sa
chaleur. Des formes ont été décrites uniquement a
l'eau de mer.

Urticaire adrénergique

Exceptionnelle, peu de cas décrits, survenue de petites
papules rosées ou érythémateuses entourées d'un
halo de vasoconstriction suite a un traumatisme,

une émotion intense, la consommation d’aliments ou

boissons tels que le café, le chocolat ou le gingembre.
Des formes de chevauchement avec l'urticaire
cholinergique sont décrites.

Symptomatologie peu prurigineuse mais plutot

a type de bralures ou paresthésies, provoquées

par l'orthostatisme, avec des macules anémiques
entourées d'une zone de cyanose et érytheme central
des membres inférieurs.

Syndrome BASCULE

Tableau Il : Diagnostics différentiels de l'urticaire cholinergique.

I'urticaire sont notamment la deslorata-
dine, la fexofenadine, la 1évocétirizine,
la cétirizine, larupatadine, laloratadine,
la mizolastine, I’ébastine et la bilastine
[17]. En cas d’échec des anti-H1, il n’y
pas de traitement ayant ’AMM dans
les urticaires inductibles actuellement.
La conférence internationale d’experts
sur l'urticaire recommande de prendre
en charge les patients atteints d’urti-
caire inductible, dont I'UChol, comme
les patients atteints d’urticaire chro-
nique spontanée. Plusieurs séries de cas
montrent I'efficacité partielle ou totale
du traitement par omalizumab (40-70 %
des patients dans la littérature) [4, 12,
18-21]. La dose recommandée est de
300 mg toutes les 4 semaines avec une
optimisation possible en cas de mauvais
controle (rapprochement des intervalles
et/ou augmentation de la dose jusqu’a
600 mg toutes les 2 semaines). D’autres
traitements sont parfois essayés, avec
une efficacité variable: antihistami-
nique de type 2 (anti-H2), montelukast,
propanolol, doxépine, oxybutynine,
ciclosporine, dupilumab [4, 11, 22].
Des protocoles de désensibilisation a
I’effort physique peuvent également
8tre essayés [4, 23]. Ces patients séveres,
réfractaires aux traitements de premiere
ligne, peuvent étre adressés en centre
spécialisé, et potentiellement bénéfi-
cier de molécules a ’essai dans cette
indication (remibrutinib, inhibiteur
de tyrosine kinase de Bruton [BTK], en
cours de développement dans l'urticaire
inductible).

Remerciements: Je remercie chaleureuse-
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