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1. GENERALITES

a. u’'est-ce que l'urticaire ?

i.  Etymologie

Le terme “urticaire” vient du latin urtica (= ortie) et urere (= brller). En effet, les
Iésions d’urticaire rappellent les piqlres d’ortie dont elles tirent leur nom.

ii. ~ Symptémes caractéristiques

L'urticaire est un syndrome cutanéo-muqueux inflammatoire caractérisé par
I'apparition de papules et/ou d’angicedéme(s).

+ Une papule présente trois caractéristiques typiques :
> Un gonflement central superficiel, aux bords nets, de taille et de forme
variables et trés souvent entouré d’un érythéme (= rougeur),
> Une sensation de démangeaison, autrement appelée prurit, ou parfois de
brdlure,
> Un caractére passager, fugace : les plaques ne persistent pas plus de 24h au
méme endroit.

Figure 1 : Photo de papules urticariennes (1)

Dans le cas d'une papule, le gonflement de la peau, appelé cedéme, reste localisé au
niveau de I'épiderme ce qui lui confére cet aspect superficiel.

Cependant, cet cedeme peut s’étendre en profondeur ou gagner les muqueuses
sous-jacentes, on parle alors d’angicedéme (Figure 2).
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+ L'angicedéme est caractérisé par :

> Un gonflement soudain, prononcé et profond : au niveau du derme, de
'hypoderme ou des muqueuses,

> Une localisation plus précise : il touche le plus souvent le visage mais il peut
aussi se manifester au niveau des mains, des pieds ainsi que des organes
génitaux externes,

> Un ressenti en général plutdt douloureux que prurigineux,

> Une résolution plus lente que celle des papules : 'angicedéme peut persister

jusqu'a 72h.

|

.

Figure 2 : Photos d’angicedéme facial localisé au niveau des lévres (a gauche)
et angicedéme localisé au niveau de la main droite (a droite) (2)

Cet angicedéme peut étre bénin mais lorsqu’il touche les muqueuses du pharynx, du
larynx et de la glotte il peut entrainer des difficultés respiratoires majeures menant vers
'asphyxie. Dans ce cas, c’est une urgence médicale absolue.

Jil. Manifestations associées

En fonction de lintensité des symptomes et de la forme d’urticaire, différents signes
peuvent étre associés a I'éruption urticarienne : (3)

- Fiévre

- Arthralgies

- Troubles digestifs (diarrhées, vomissements, douleurs abdominales)

- Troubles respiratoires

- Chute tensionnelle et collapsus au cours des chocs anaphylactiques (urticaire
allergique).
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b. Classification de l'urticaire selon la ligne directrice internationale
EAACI/GA2L EN/EuroGuiDerm/APAAACI

En décembre 2020, un consensus d’experts en urticaire (médecins et professeurs),
venus de 31 pays différents, s’est réuni dans le but d’établir des recommandations a I'’échelle
internationale afin de faciliter le diagnostic et la prise en charge de l'urticaire.

Plusieurs recommandations en sont ressorties, prenant en compte la diversité
mondiale des patients, des médecins, des systéemes médicaux ainsi que l'accés au
diagnostic et aux traitements.

Ainsi, les lignes directrices obtenues ont pour nom I'ensemble des académies et
centres de références ayant participé a ce consensus
EAACI/GA?LEN/EuroGuiDerm/APAAACI. (4)

L'une des recommandations de ce panel d’experts est le maintien de la classification
actuelle de l'urticaire. C’est-a-dire en fonction de sa durée (aigué ou chronique) et de la
pertinence des facteurs déclenchants (inductible ou spontanée). (4)

La figure 3 représente la classification de l'urticaire proposée selon les lignes
directrices EAACI/GA2LEN/EuroGuiDerm/APAAACI :

Apparition de papules et/ou d'angioedéme

Durée des symptdémes
< 6 semaines

Durée des symptdmes
> 6 semaines

URTICAIRE AIGUE URTICAIRE CHRONIQUE

Déclencheurs spécifiques
et définis

URTICAIRE INDUCTIBLE

Figure 3 : Classification de I'urticaire selon les lignes directrices
EAACI/GA2LEN/EuroGuiDerm/APAAACI (4)

< icaire_aigué = apparition de papules et/ou d’angicedéme pendant six semaines
ou moins. C’est dans cette catégorie que I'on retrouve les urticaires allergiques. (4)

+ Urticaire chronique (UC) = apparition de papules et/ou d’angicedéme pendant plus
de six semaines, les symptdmes pouvant étre quotidiens ou se présenter sous la
forme de poussées intermittentes/récurrentes. L'UC est une pathologie
inflammatoire et non allergique. (4)
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% Urticaire chronique _inductible (UCI) = forme d'urticaire qui nous intéresse

particulierement ici. Elle se caractérise par des déclencheurs spécifiques et
définis. lls sont spécifiques car chaque type d'urticaire a son déclencheur précis et
défini a l'origine des symptomes. (4)

3 icair hroni ntanée (UCS) = se caractérise par l'absence de
déclencheurs ou des déclencheurs incertains car leur présence n’induit pas
toujours des symptomes. (4)

Dans le cas de I'UC, certains patients peuvent présenter plusieurs formes d’urticaire
a la fois, y compris plus d’'une forme d’'UCI.

c. Cas particulier : 'urticaire allergique

L'urticaire allergique est une forme exceptionnelle et rare d’urticaire aigué.
C’est une réaction d’hypersensibilité (HS) de type |. Contrairement a 'UC, elle implique des
anticorps spécifiques d'un allergéne (IgE) présents a la surface des mastocytes cutanés.
(5.6)

En effet, 'UC étant une pathologie inflammatoire et non allergique, elle n’est pas
dépendante de l'activité des IgE. (5,6)

L’activation mastocytaire est souvent généralisée dans I'urticaire allergique entrainant
un choc anaphylactique. (5)
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2. EPIDEMIOLOGIE

a. Lurticaire a I'échelle mondiale

i. Tendances mondiales de l'urticaire entre 1990 et 2017

L'UC est une pathologie ayant un impact considérable sur la qualité de vie des
patients atteints. De ce fait, elle représente une charge socio-économique dans le monde
entier.

Pourtant, il est encore difficile aujourd’hui d’évaluer son impact a I'échelle mondiale.
En effet, la plupart des publications épidémiologiques actuelles sur l'urticaire se limitent a
I'échelle d’un pays.

C’est ainsi dans le but de mieux comprendre les schémas mondiaux de l'urticaire
au cours des trois derniéres décennies (1990 a 2017) qu’une étude a été réalisée par un
consensus d’experts et de scientifiques. Parue en 2021, cette derniére s’est appuyée sur la
base de données GBD de 'lHME. (7)

Attention : les données récoltées ici concernent l'urticaire en général, cela concerne
donc l'urticaire chronique mais également l'urticaire aigué.

Figure 4 : Répartition mondiale de l'urticaire - prévalence pour 100 000 habitants en 2017 (7)
(jauge du nombre de cas en bas du schéma allant du plus bas en bleu au plus élevé en rouge)

La figure 4 illustre la répartition mondiale de l'urticaire en 2017 en répertoriant sa

prévalence pour 100 000 habitants. On constate que les pays les plus touchés par l'urticaire
sont I’Afghanistan (1426 cas), le Yémen (1381 cas) et le Soudan (1365 cas). (7)
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De maniére plus générale, on peut observer que les pays d’Afrique et d’Asie sont
largement plus impactés par 'urticaire que I’Europe. (7) En effet, on remarque que la

France fait partie des pays les moins touchés avec une prévalence approchant les 700 cas
pour 100 000 habitants.

La prévalence mondiale de l'urticaire en 2017 était de 86 millions de personnes, ce
qui représente environ 1,1% de la population mondiale. (7) Comme on peut le constater
sur la figure 5, les taux de prévalence sont restés quasiment constants entre 1990 et 2017,
tant a I'’échelle mondiale que dans les quatre continents étudiés.
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Figure 5 : Tendances de la prévalence de l'urticaire de 1990 a 2017 (7)

Nombre de cas pour 100 000 habitants a I'échelle mondiale et dans 4 continents

La figure 6 ci-aprés représente la prévalence et I'incidence mondiales de l'urticaire
par tranche d’age en 2017.

On constate que cette année-la, ce sont les enfants de 1 a 4 ans qui ont été les
plus touchés par l'urticaire, que ce soit au niveau de la prévalence ou de l'incidence. (7)

Les enfants de 5 a 9 ans ont également été beaucoup impactés tandis que le nombre de cas
diminuait avec I'age. (7)

Concernant I'UC, le pic d’incidence a lieu en majorité entre 20 et 40 ans,
engendrant souvent des conséquences importantes dans la vie des patients, notamment

professionnelles. Cet aspect sera détaillé plus tard dans le Chapitre 5. Impact sur la qualité
de vie du patient.

26


https://www.zotero.org/google-docs/?yjPzJn
https://www.zotero.org/google-docs/?DbaG3r
https://www.zotero.org/google-docs/?INRMY3
https://www.zotero.org/google-docs/?UxGKRr
https://www.zotero.org/google-docs/?tf9k7D

A0

) i
. i k- < % 4 % * . L
¥ C{/w g Q\Jw 55 “ 4 5 7 H R.z' '{Jv {q‘, A % '

S : Ao gy oW Ty Ry By
ﬁg "3, \--'l\!.-

=
=

Prevalent cases per 100,000 ©
2

Age group (years)
0 SRy

MNew {incident) cases per 100000 o

2000
A RERERRRERRRRRRRE
0

S e /‘(’w {,:’u ‘%{f‘y ﬁ‘{\?u I?{"' _ Vf&({ l{{” ‘&\"{b q’(@r )\Iu B ¥

P Tp %
~ G 4, 7
o %,

Age proup (years)

Figure 6 : Prévalence (a) et Incidence (b) mondiales de I'urticaire en 2017 (7)
Données par tranche d’age

L'étude a également révélé qu’entre 1990 et 2017, les femmes étaient davantage
touchées que les hommes. (7)

En 2017, la durée moyenne de la maladie était de 0,57 an, chiffre inchangé depuis
1990. (7)
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Eigure 7 : Prévalence et incidence mondiales de l'urticaire pour 100 000 habitants selon le
produit intérieur brut (PIB = GDP) en 2017 (7)

(PIB exprimé en dollars américains avec ligne de tendance linéaire)
Une analyse de régression a été effectuée afin d'estimer la relation entre la

prévalence et lincidence mondiales de lurticaire et le PIB par habitant. Les données
sélectionnées datent de 2017 (Figure 7).
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Si I'on suit la ligne de tendance linéaire, on remarque que plus le PIB par habitant
augmente, plus le nombre de cas actuels et émergents diminue.
En effet, I'étude a révélé que pour chaque augmentation de 1 dollar américain du PIB
par habitant, il y avait :
- Une diminution de 0,0035 cas prévalents pour 100 000 habitants ; (7)
- Une diminution de 0,0062 cas incidents pour 100 000 habitants. (7)

Pour conclure, cette étude a révélé que :

- Les pays a faible développement socio-économique ont des taux d’incidence et
de prévalence plus élevés, pouvant s’expliquer par un moindre accés aux
ressources médicales entrainant ainsi une prise en charge insuffisante de l'urticaire ;

- Lage, le sexe et la situation géographique n’ont aucun impact sur la durée de la
pathologie ;

- Néanmoins les enfants en bas age et les femmes ont une morbidité plus élevée.

i.  Etude AWARE : impact de l'urticaire chronique, comparaison Europe
et Amérique Centrale/du Sud

L'étude AWARE (A World-wide Antihistamine-Refractory chronic urticaria patient Evaluation)

est une étude internationale observationnelle organisée par le laboratoire Novartis qui a été
effectuée dans 36 pays entre 2014 et 2016. (8)
Son but était de comparer I'impact de 'UC entre I'Europe (patients Eu) et 'Amérique
Centrale/du Sud (patients C/S) en se basant sur un total de 4224 patients atteints d’UC
depuis au moins 2 mois et réfractaires aux traitements anti-H1. Etant donné ces critéres
de sélection, il est important de préciser que ces patients n’étaient pas atteints d’urticaire
allergique. Ces derniers ont été recrutés dans 458 centres.

Sur les 4224 patients, il y avait 3732 patients Eu et 492 patients C/S. (8)
Quant a la place de I'UCI, les patients C/S présentaient plus souvent une UCI associée
(30%) que les patients Eu (22%). (8) Les proportions de chaque type d’UCI ont également
été analysées et sont reportées dans la figure 8.

On constate que les patients Eu sont plus susceptibles de présenter une urticaire
cholinergique ou au froid tandis que les patients C/S sont plus susceptibles de présenter les
autres types d’UCI, plus particulierement le dermographisme et l'urticaire retardée a la
pression. (8)
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Figure 8 : Proportions des différents types d’'UCI entre I'Europe (en bleu) et 'Amérique
Centrale/du Sud (en rouge) (8)

En conclusion, en se basant sur cette étude, on peut affirmer que les patients
résidant en Amérique Centrale/du Sud ont plus de risque de développer une
comorbidité UCS/UCI. (8) Ce fait peut encore une fois étre relié a la situation
socio-économique moins développée qu’en Europe, comme constaté dans [|'étude

précédente.
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b. Lurticaire a I'échelle nationale : données francaises de I'étude AWARE

Comme vu précédemment, une étude internationale a été réalisée afin de mieux
cerner I'impact de 'UC. Dans cette partie, nous nous concentrons uniquement sur les
données récoltées en France qui ont fait 'objet d’'une étude parue en 2017 dans la Revue
Frangaise d’Allergologie. (9)

L'étude a recruté 94 patients dans 25 centres frangais, sur les mémes critéres que
cités précédemment : patients atteints d’'UC depuis au moins 2 mois, réfractaires aux
traitements anti-H1. Sur ce total de patients, 71 % étaient des femmes et I’dge moyen était
de 48 ans. (9)

Comme lillustre la figure 9, parmi les 94 patients se trouvaient :

- 50 % d’UC spontanée, (9)
- 10 % d’UC inductible, (9)
- 40 % avec UC spontanée et inductible. (9)

UCS + UCInd
40,0%
uUCs
50,0%
UCind
10,0%

Figure 9 : Répartition en pourcentage des 2 types d’'UC
sur un échantillon de 94 patients frangais (9)

Sur les 94 patients interrogés, 81 % ont consulté leur médecin généraliste,
seulement 25 % ont eu recours a une consultation spécialisée et 44 % étaient traités
pour leur urticaire. (9)

De plus, d’autres facteurs ont été évalués lors de cette étude, notamment plusieurs
PROMSs (Patient Reported Outcome Measures), des questionnaires standardisés remplis par
le patient et utilisés en clinique afin d’améliorer la prise en charge. Ce sujet sera abordé dans
le Chapitre 4 - Partie e) Prise en charge thérapeutique.
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L'un des PROMs étudiés dans cette étude était le score UCT (Urticaria Control Test)
qui évalue a travers 4 questions le contréle de la maladie sur les 4 derniéres semaines.
A partir de ces 4 questions est établi un score que l'on interpréte selon I'échelle
suivante :
- Score £ 11 = mauvais contrOle de la maladie nécessitant une réévaluation
thérapeutique
- Score 2 12 = bon contrdle de la maladie
La plupart des patients (89 %) avaient un score UCT < 12 a P'inclusion, témoin
d’un contréle insuffisant de l'urticaire. (9)

Pour conclure sur cette étude, le faible recours aux consultations spécialisées (25 %),
'absence fréquente de traitement (56 %) et le contréle insuffisant de 'UC (89 %) témoignent
de I'errance thérapeutique des patients atteints d’UC en France. (9)
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3. PHYSIOPATHOLOGIE DE L’'URTICAIRE

a. Le mastocyte : cellule clé de l'urticaire

L'urticaire est due a la libération massive de médiateurs chimiques par des
cellules du systéme immunitaire : les mastocytes cutanés.

i. ~ Caractéristiques morphologiques

Ces cellules appartiennent a la catégorie des granulocytes. Ces derniers sont la
premiére ligne de défense au cours d'une réponse immunitaire et font partie du systéme
immunitaire inné. (10)

Les granulocytes sont des globules blancs (= leucocytes) catégorisés en
neutrophiles, basophiles, mastocytes et éosinophiles, sur la base de différences de
morphologie cellulaire et de caractéristiques de coloration de leurs granules cytoplasmiques.
(10)

Tous les granulocytes ont un noyau multilobé et leur cytoplasme est rempli de
granules dont le contenu differe. Ces granules contiennent une variété de protéines,
également appelées médiateurs chimiques, qui ont diverses fonctions et qui sont libérées en
réponse a une stimulation lors du processus de dégranulation.

En ce qui concerne le mastocyte, ses granules sont composés de protéines

basophiles, c’est-a-dire que les granules sont colorés en bleu lors du protocole standard de
coloration H&E (Figure 10). Le protocole H&E est une technique de coloration courante,
combinant deux colorants, 'hématoxyline et I'éosine, permettant de mettre en évidence le
noyau et les inclusions cytoplasmiques d’une cellule. (10)
La protéine la plus fréquemment retrouvée dans les granules du mastocyte, et qui joue un
réle important dans l'urticaire, est I'histamine. De multiples médiateurs chimiques sont
également présents et peuvent étre libérés comme des enzymes protéases (tryptase,
chymase et carboxypeptidase A) et des protéoglycanes (héparine).

(d) Mast cell

Figure 10 : Coloration d’'un mastocyte au protocole de coloration H&E (gauche) (11)
Mastocytes visualisés au microscope électronique a balayage (centre) (11)
Dessin représentant la morphologie d’'un mastocyte (droite) (11)
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ii.  Rbles du mastocyte

Le mastocyte est un granulocyte a localisation essentiellement tissulaire dans sa
forme mature. En effet, il est relargué dans le sang a partir de la moelle osseuse sous forme
d’une cellule indifférenciée et parvient & maturité seulement aprés avoir quitté le sang. (10)

Il est présent dans les tissus richement vascularisés comme la peau, les tissus
conjonctifs de divers organes et les tissus épithéliaux des muqueuses respiratoires,
génito-urinaires et digestives. On le retrouve souvent a proximité des vaisseaux sanguins ou
des terminaisons nerveuses. (10,12)

Le mastocyte est une cellule sécrétrice capable de stocker et de libérer, via un
processus de dégranulation, de multiples médiateurs chimiques (histamine,
prostaglandines, leucotriénes...) a I'origine de divers phénoménes pathologiques, allant
de I’hypersensibilité aux réactions inflammatoires. (12)

Cette synthése de médiateurs chimiques se déroule en plusieurs étapes, ayant pour
conséquence une activation rapide des vaisseaux sanguins, sans traduction clinique dans la
majorité des cas et permettant une organisation bénéfique des défenses locales face au
pathogéne. (13)

En effet, les mastocytes ont un rdle prépondérant dans la défense de I'organisme
vis-a-vis de nombreux agents pathogénes mais également dans les réactions allergiques, la
cicatrisation tissulaire, I'inflammation, la fibrose ou encore le développement tumoral. (12)

Concernant I’UCI, P’activation des vaisseaux n’est pas silencieuse, provoquant
des symptomes tels qu’un érythéme et des papules, conséquences de la libération
d’histamine et de médiateurs chimiques pro-inflammatoires comme les prostaglandines et les
leucotriénes.

b. Les différentes phases de développement d’'une Iésion urticarienne

Comme vu précédemment, 'UCI est une pathologie inflammatoire principalement
induite par les mastocytes présents dans la peau.

On explique la récurrence des lésions dans I'UCI par la présence de mastocytes
cutanés trés réactifs.

L'activation de ces derniers par différents stimulis a trois conséquences : (13)
- La dégranulation brutale avec relargage de médiateurs préformés,
- La synthése secondaire de leucotriénes et de prostaglandines,
- Et enfin la synthése de cytokines et de chimiokines responsables de la
phase clinique tardive.
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Figure 11 : Activation mastocytaire et ses conséquences dans l'urticaire (13)

i. ~ Phase d’activation mastocytaire

La figure 11 reprend les différentes étapes de I'activation mastocytaire, cette derniére
peut avoir lieu de deux fagons différentes :

« Activation immunologique = voie d’activation spécifique d’antigéne (13)

> Cela correspond aux réactions d’hypersensibilité de type | a IV selon la
classification de Gell et Coombs.

> L'urticaire allergique fait partie de cette catégorie (HS de type |) : I'introduction
d’allergénes induit la synthése d’anticorps spécifiques (IgE). Lors d’un contact
ultérieur avec ces mémes allergénes, ces derniers se fixent sur les IgE
présents a la surface des mastocytes cutanés. Cette fixation active le
mastocyte et le relargage de médiateurs chimiques a I'origine des symptomes
de l'urticaire allergique. (5)

> Ce mécanisme ne concerne pas I'UCI, cette derniére n’étant pas une réaction
allergique, raison pour laquelle cette partie ne sera pas traitée.
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« Activation non immunologique = voie d’activation non spécifique d’antigéne
(13)

> (C’est le cas le plus fréquent et le mécanisme qui nous intéresse ici puisqu'’il
peut conduire a I'apparition d’UCI.

> Divers facteurs physiques comme le froid, la chaleur ou les vibrations
stimulent la membrane du mastocyte cutané entrainant la libération des
médiateurs chimiques. (3)

> Dans l'urticaire cholinergique, I'acétylcholine est libérée par les terminaisons
nerveuses sensitives par neuroréflexe secondaire a la perception par le
systeme nerveux central de [I'élévation de la température locale. Ce
neurotransmetteur agit en stimulant la libération d’histamine, a l'origine des
symptémes. (3)

Le tableau 1 ci-dessous synthétise I'ensemble des mécanismes pouvant aboutir a
I'activation mastocytaire (néanmoins ces derniers ne concernent pas uniquement l'urticaire).

Voie d'activation spécifique
d’antigéne
= activation IMMUNOLOGIQUE

Réponse Immunité adaptative
immunitaire
Principe de Activation d’anticorps ou de
stimulation lymphocytes

HS de type | : IgE spécifique
d’allergéne
= URTICAIRE ALLERGIQUE

HS de type Il : IgG ou IgM
= URTICAIRE AUTO-IMMUNE

HS de type lll : complexes immuns

Cellules circulants
effectrices ou
phénoménes HS de type IV : lymphocytes T

activateurs

Tableau 1 : Comparaison des 2 voies d’activation mastocytaire (13)
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Il apparait clairement que le mastocyte peut étre activé par différentes voies et sous
l'effet de divers stimuli immunologiques ou non, qu’ils soient speécifiques ou non. Cette
complexité dans les paramétres d'activation mastocytaire reflete la variété des pathologies
inflammatoires impliquant le mastocyte et la difficulté d’en comprendre les mécanismes,
comme dans 'UCI.

ii.  Phase immédiate : dégranulation

Les granules sécrétoires du mastocyte sont programmés pour libérer leur contenu a
I'extérieur de la cellule de maniére rapide et massive. (10)

Les mastocytes activés libérent immédiatement les médiateurs inflammatoires
préformés (ou primaires) associés aux granules, c’est ce qu’'on appelle la dégranulation
mastocytaire. (10)

La diffusion des médiateurs mastocytaires préformés a travers les tissus
environnants est responsable des symptomes de I'UCI.

< L’histamine

Le principal médiateur préformé mis en jeu dans lurticaire, que le mécanisme
d’activation soit immunologique ou non, est I’histamine. Cet amine biogéne représente
environ 10% du poids d’un granule. (10)

En tant que médiateur préformé, I'histamine est déja présente dans les granules lors de
I'activation mastocytaire et ses effets biologiques sont observés dans les minutes suivants
cette derniére. (13)

Une fois libérée, I'histamine se lie a 'un de ses quatres récepteurs spécifiques : H1,
H2, H3 et H4. Ces derniers ont des distributions tissulaires différentes et induisent donc des
effets différents. (10)
Linteraction de I’histamine avec les récepteurs H1, présents sur les cellules
endothéliales, augmente la perméabilit¢é de ces derniéres et entraine une
vasodilatation (par relachement des muscles lisses des vaisseaux sanguins). (3)
Ce sont ces deux phénoménes qui vont entrainer I'apparition de deux symptomes
caractéristiques de l'urticaire :
- Un érythéme (rougeur) provoqué par la vasodilatation
- Et un oedéme, conséquence de I’extravasation du plasma sanguin dans les
tissus cutanés, par augmentation de la perméabilité vasculaire.

Au cours des poussées d’urticaire, on note une augmentation transitoire du taux

d’histamine dans le sérum, mais celle-ci est métabolisée dans les minutes suivant son
excrétion. Ceci explique le caractére transitoire des lésions urticariennes. (3)

36


https://www.zotero.org/google-docs/?szVWJA
https://www.zotero.org/google-docs/?XxoLt6
https://www.zotero.org/google-docs/?Ies0pH
https://www.zotero.org/google-docs/?3S9TTF
https://www.zotero.org/google-docs/?BkriSn
https://www.zotero.org/google-docs/?Zs0G1D
https://www.zotero.org/google-docs/?J7GaX0

Cependant l'histamine n’est pas le seul médiateur en cause dans [lurticaire,
expliquant le peu d’efficacité des anti-histaminiques dans certaines formes d’urticaire.

% Autres médiateurs préformés

En effet, d’autres molécules peuvent également étre relarguées, et étre directement
ou indirectement liées a I'apparition de 'urticaire, comme par exemple :

> Le TNF-a : cette cytokine stimule I'expression de molécules d’adhérence et la
production de chimiokines permettant le recrutement de leucocytes sanguins vers le
foyer inflammatoire ; (14)

> Des enzymes protéolytiques (= protéases) : la carboxypeptidase, la chymase et la
tryptase. (3)

ii. ~ Phase intermédiaire : synthése de prostaglandines et de leucotrienes

Suite a cette premiére phase immédiate, une phase intermédiaire s'ensuit, ayant pour
conséquence la production de deux meédiateurs néoformés (ou secondaires).

Ces derniers, contrairement aux médiateurs primaires comme [I'histamine, ne sont
pas formés tant que le mastocyte n’a pas subi de dégranulation.
En effet, c’est une fois le mastocyte activé que se déclenche une dégradation enzymatique
des phospholipides de la membrane plasmique de ce dernier. Cette réaction se produit par
lintermédiaire d’'une enzyme : la phospholipase A2, activée par le TNF-a libéré
précédemment. (14)

Ces médiateurs lipidiques de l'inflammation sont les prostaglandines, issus de la
voie des cyclo-oxygénases (COX) et les leucotriénes, issus de la voie des lipo-oxygénases.
(10,13)

Ces derniers sont chimiotactiques pour les neutrophiles et les macrophages et induisent
également I'augmentation de la vasodilatation et de la perméabilité vasculaire, facilitant ainsi
I'arrivée des leucocytes sur le site inflammatoire. (14)

Cette phase intermédiaire est maximale 3 & 6 heures aprés la dégranulation
mastocytaire. (13)
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iv.  Phase tardive : synthese de cytokines et chimiokines

Au-dela de six heures d’activation, le mastocyte produit de nombreuses cytokines et
chimiokines, aboutissant au recrutement local des leucocytes depuis le sang. (13)

Les cytokines sont des petites protéines permettant la communication entre les
cellules immunitaires et I'orientation de la réponse en fonction de la nature du signal détecté.

Ces cellules pro-inflammatoires sont par exemple I'interleukine-1 (IL-1) et le TNF-a. (10,14)

Les chimiokines sont des cytokines impliquées dans la migration cellulaire, elles
forment un gradient et dirigent la migration des populations leucocytaires requises vers le
site de I'inflammation. (10,14)

Il est important de noter que selon le type d’urticaire, les médiateurs libérés sont
quelque peu différents.

Ainsi, dans l'urticaire retardée a la pression, I'histamine n’intervient que peu ou pas,
raison pour laquelle les antihistaminiques sont en général peu efficaces. (3) De méme, dans
'urticaire au froid, c’est le PAF, induisant la sécrétion d’amines vaso-actives comme
I'histamine, qui aurait un réle particulierement important. (3)

Malgré I'avancée des recherches concernant 'UCI, il reste encore de nos jours des
incertitudes concernant les mécanismes précis menant a cette derniére. Cependant, on peut
affirmer qu’elle est la conséquence d’une cascade de réactions menant a la genése d’un
foyer inflammatoire complexe.
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4. FOCUS SUR L'URTICAIRE CHRONIQUE INDUCTIBLE

a. Caractéristiques générales

L'UCI est une affection cutanéo-muqueuse inflammatoire caractérisée par la récidive
de papules prurigineuses et/ou d’angicedéme dont les poussées persistent au-dela de 6
semaines et sont induites par des stimuli physiques ou environnementaux spécifiques.

Les symptdmes se développent en général quelques minutes aprés I'exposition au
facteur déclenchant puis disparaissent en quelques heures, a condition que ce dernier soit
évincé. Il existe cependant des formes semi-retardées et retardées ainsi que des formes
persistantes dont le diagnostic est plus difficile. (3)

L'expression clinique est variable selon les différentes formes d’UCI mais ce sont des
urticaires trés prurigineuses. Une sensation de brilure ou des douleurs peuvent aussi étre
ressenties lors des crises. (3) Les signes cliniques sont généralement limités aux zones
cutanées exposées au déclencheur mais ils peuvent parfois se généraliser rapidement.

Les crises s'accompagnent souvent d’une période réfractaire de plusieurs heures
voire plusieurs jours pouvant prendre en défaut les tests de provocation lors du diagnostic.

3)

L'UCI récidive dés la mise en présence du stimulus déclenchant, d’'ou l'impact
important sur la qualité de vie des patients.

Une méme personne peut présenter plusieurs formes d’'UCI a la fois et il est fréquent
d’observer la coexistence d’'un UCS et d’'un UCI chez un méme patient, (15) comme l'a
démontré I'étude AWARE francaise (Figure 9) avec 40% d’UCI+UCS sur un échantillon de
94 personnes. (9)

Des recommandations pour la définition, le diagnostic et la prise en charge de I'UCI
ont été établies a linitiative conjointe de la section Dermatologie de 'EAACI, du groupe de
travail sur l'urticaire du GAZLEN, de 'EDF et de 'UNEV. (15) Ces recommandations ont été
publiées en mars 2016, prenant en compte les résultats des études publiées sur 'UCI depuis
lors.

Nous nous baserons sur ces recommandations ainsi que sur les lignes directrices
EAACI/GALEN/EuroGuiDerm/APAAACI dans les parties suivantes.
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b. Epidémiologie des différentes formes d’UCI

Bien que certaines formes d’UCI aient été observées plus fréquemment que d’autres,
il N’existe pas de statistiques a grande échelle sur la prévalence de I'UCI.

En effet, selon une étude rétrospective réalisée sur 423 patients entre janvier 2013 et
juillet 2019 par une équipe turque, les formes d’UCI les plus fréquentes sont le
dermographisme symptomatique (50,6%), l'urticaire au froid (7,6%) et l'urticaire
cholinergique (6,6%). (16)

Cette méme étude a également démontré que les patients atteints d’UCI isolée
avaient rarement des angicedémes : seuls 24% des patients atteints d’'UCI en présentaient
et parmi eux 82,1% avaient une UCS concomitante. (16)

c. Les différentes formes d’'UCI

i. ~ Dermographisme symptomatique

Le terme “dermographisme” en soi, ne décrit que I'action d’écrire sur la peau.
Il est important de différencier le dermographisme urticarien, qui est une affection cutanée,
au dermographisme physiologique qu’un individu sain peut rencontrer dans la vie de tous les
jours. En effet, cette réaction normale de la peau ne dure que quelques minutes et ne
s’accompagne d’aucun prurit. (3)

Le dermographisme urticarien qui nous intéresse ici et qui fait partie des formes
d’'UCI est une situation pathologique dans laquelle la friction de la surface cutanée est
suivie d'une lésion urticarienne typique dessinant fidélement la zone traumatisée
(Figure 12). (3)

Les facteurs déclenchants de cette forme d’UCI correspondent a tous les petits
traumatismes cutanés de la vie courante : frottements contre les meubles, frictions
vestimentaires (ceinture, montre, brides de soutien-gorge), frottements lors de la toilette (par
les gants et serviettes), coiffage a I'aide de peignes et de brosses...(3) Ce qui rend cette
pathologie trés invalidante au quotidien.
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Figure 12 : Photos de dermographisme urticarien (3) (17)

C’est une forme assez commune d’UCI qui se traduit cliniquement par I'apparition en
quelques minutes de stries érythémateuses puis papuleuses reproduisant exactement
le dessin de la zone frictionnée. La papule atteint son maximum de relief et de largeur en
6-7 minutes et disparait en 30 minutes environ. Le prurit est important dés les premiéres
minutes et dure jusqu’a I'involution de la papule.

Il s’agit essentiellement d’'une affection de I’adulte jeune, débutant en majorité des
cas entre 15 et 35 ans, méme si les &ges extrémes ne sont pas épargnés.

ii.  Urticaire Retardée a la Pression (URP)

Cette forme d'urticaire est caractérisée par l'apparition d’cedéme(s) cutané(s)
localisé(s) aprés application d’une pression forte et prolongée sur la peau. (3) Les
symptdémes peuvent survenir entre 30 minutes et 12 heures (généralement entre 6 et 8
heures) suivant I'exposition et ils peuvent durer jusqu’a 72 heures. (15)

Le siége des lésions est trés variable, en fonction des stimuli. Il s’agit généralement :
- Des pieds apres la marche,
- Des paumes des mains (ex : manipulation d’outils),
- Des fesses (position assise prolongée),
- Des zones d’appui lors de port de sacs (ex : bandouliéres de sac a main) ou de
vétements serrés. (3)
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Globalement, les oedémes douloureux plantaires sont un des signes les plus
fréquents et les plus évocateurs d’URP (Figure 13 - gauche). (3) Les patients décrivent
cela comme une sensation de “boules sous les pieds”.

Figure 13 : Lésions douloureuses violacées de la plante de pied (gauche) (3)
et Papule prurigineuse et oedémateuse localisée dans la région thoracique gauche (droite)
(source personnelle)

Parfois, bien qu’il n'y ait pas de pression externe évidente, peuvent apparaitre des
oedemes en regard des groupes musculaires en contraction lors d’efforts physiques (Figure
13 - droite). (3)

Une asthénie est souvent associée aux signes cliniques spécifiques. Une fiévre
modérée (38°C) ainsi que des frissons peuvent survenir mais ils sont moins fréquents. (3)

Un syndrome inflammatoire avec une élévation de la vitesse de sédimentation peut
étre retrouvé, ainsi qu’une hyperleucocytose. En effet, TURP peut ressembler a une
pathologie infectieuse ou auto-immune associant parfois fiévre, hyperleucocytose et
syndrome inflammatoire, d’ou I'importance des tests de provocation lors du diagnostic. (3)

L’URP survient souvent avec d’autres formes d’urticaire dont I’'UCS, d'ou la
présence fréquente d’autres symptdmes comme des papules prurigineuses.
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jil. Urticaire au froid

Egalement appelé “urticaire de contact au froid”, ce sous-type d’urticaire physique est
caractérisé par I'apparition de papules aprés une exposition au froid. Cette derniére peut
correspondre au contact de la peau avec de l'air froid, a des objets et/ou a des liquides a
basse température. (15)

Bien que les symptomes se limitent généralement aux zones de la peau exposées au
froid, certaines personnes peuvent présenter des papules généralisées et des symptomes
systémiques (cedéme de Quincke) dans les cas graves. (18)

L'urticaire au froid est la seule forme d’urticaire pour laquelle les patients doivent avoir
une trousse d’urgence sur eux.

En dehors de cette situation d’'urgence, les papules apparaissent fréquemment
quelques minutes apres I'exposition et peuvent persister pendant une heure. (15)

Les zones les plus fréquemment touchées sont celles qui sont les plus exposées : les
mains et le visage. L'urticaire au froid se développe souvent chez les jeunes adultes. (15)

iv. Urticaire a la chaleur

Egalement appelé “urticaire de contact & la chaleur’, ce sous-type d'urticaire
physique exceptionnellement rare est défini par l'apparition de papules, souvent
prurigineuses et parfois associées a une sensation de bralure, aprés contact direct de
la peau a une source de chaleur. (15)

L'urticaire a la chaleur doit étre différenciée de I'urticaire cholinergique, cette derniére
est la conséquence d’un réchauffement actif ou passif de I'organisme et non pas d’'un contact
direct uniquement (Cf partie VIl ci-aprés). |l est également différent de l'urticaire solaire,
résultat d’'une exposition cutanée aux radiations solaires (Cf partie V ci-dessous).

V. Urticaire solaire

L'urticaire solaire est un sous-type d’'UCI trés invalidant dont la survenue est trés rare
et survient aprés une exposition solaire. Cette pathologie peut survenir a tout 4&ge mais on
la retrouve plus fréquemment entre 20 et 40 ans et elle est ubiquitaire, c'est-a-dire qu’elle
peut affecter tout type de peau (peau noire, asiatique...). (3)

Cette urticaire s’exprime cliniquement par I'apparition rapide (dans les minutes
aprés le début de I'exposition) d’un prurit important ou de sensations de brilures. Ce
prurit est suivi d’une éruption formée de papules érythémateuses pouvant confluer en
grandes plaques urticariennes (Figure 14). (3)
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L'éruption atteint de préférence les zones exposées a la lumiére (le plus souvent
décolleté, bras et jambes) mais le visage et le dos des mains insolés tout au long de I'année
peuvent étre épargnés, pouvant témoigner d’une tolérance solaire. (3)

Figure 14 : Plaques urticariennes caractéristiques d’'une urticaire solaire (19)

Classiquement, cette éruption disparait rapidement en quelques heures aprés
éviction solaire, bien qu’un érythéme résiduel puisse persister plus longtemps. Il existe
cependant des formes retardées dans le déclenchement et des formes persistant plus de 24
heures. (3)

La sévérité de la dermatose dépend de deux facteurs :

% La durée et I'intensité du rayonnement solaire : plus elles augmentent, plus les
Iésions sont importantes. En effet, une exposition prolongée peut s’accompagner de
plaques sur les zones habituellement couvertes mais également de symptédmes
généraux (malaise, céphalées, nauseées). (3)

« La sensibilité solaire individuelle : le seuil de déclenchement est propre a chaque
patient. Chez les plus sensibles, des |ésions peuvent méme survenir en automne ou

en hiver, au moindre rayon de soleil. (3)

Les conditions de survenue de cette UCI justifient son caractére trés invalidant et la
difficulté pour les patients a mener une vie “normale”.
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vi.  Angicedeme vibratoire

Il s’agit d’'une forme exceptionnelle d’'UCI déclenchée par une exposition cutanée a
des vibrations de nature variée (marteau piqueur, tondeuse, vélo tout-terrain,
applaudissements...). (15)

C’est une pathologie trés rare et aucune information sur ses caractéristiques
démographiques n’est disponible. (15)

L'expression clinique de cette forme d’'UCI est la présence d’'un angicedéme
prurigineux circonférentiel au niveau de la zone exposée, pouvant atteindre le membre
dans son entiéreté. On distingue I'angicedéme vibratoire du dermographisme retardé et de
'URP par cet aspect circonférentiel et prurigineux. (3)

vii.  Urticaire cholinergique

L'urticaire cholinergique est une affection de l'adolescent et de l'adulte jeune
déclenchée par un réchauffement actif (exercice physique) ou passif (bain chaud,
ingestion d’aliments épicés, stress émotionnel...) de 'organisme. (3,15)

Sa pathogénie présente encore de nos jours de nombreuses inconnues mais on sait
gu’elle fait intervenir une stimulation des fibres sympathiques cholinergiques au niveau des
glandes sudorales eccrines. Ces glandes sécrétant la sueur, contrblées par le systéme
nerveux autonome, ont un réle important dans la thermorégulation de I'organisme. En effet,
par sécrétion de sueur, la température corporelle diminue et se maintient a 37°C.

Cependant, dans l'urticaire cholinergique, ce mécanisme devient pathologique et
déclenche une dégranulation mastocytaire a I'origine des symptdmes, par I'intermédiaire de
I'acétylcholine. (3)

Figure 15 : Papules prurigineuses caractéristiques de l'urticaire cholinergique (20)
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La clinique de Tlurticaire cholinergique est trés évocatrice (Figure 15) : elle est
annoncée par un prurit ou une sensation de brllure précédant I'apparition de petites
papules monomorphes de 1 a 4 mm de diamétre, constamment prurigineuses, cernées
d’un halo érythémateux. (3) Ces derniéres sont fréquemment localisées au niveau du tronc
et des membres. Elles surviennent en général 5 a 10 minutes aprés I'incidence du facteur
déclenchant (surchauffe ou transpiration) et ne durent pas plus d’une heure. (3)

Les signes cliniques se limitent souvent a ces micropapules mais il existe des formes
rares de présentation sévére s'accompagnant de signes systémiques (malaise, atteinte
respiratoire). (3)

Dans le cas d’'un exercice physique, la sévérité de la poussee est dépendante de
l'intensité de ce dernier mais le degré d’effort nécessaire au déclenchement de l'urticaire
varie d’un sujet a l'autre. (3)

L'urticaire cholinergique doit étre différenciée de I'anaphylaxie induite par I'exercice,
réaction anaphylactique provoquée uniquement par un exercice physique. Cette derniére se
manifeste d’abord par un prurit distal (mains, pieds, oreilles) suivi de bouffées vasomotrices
et enfin d’une éruption érythémateuse avec de grandes lésions. (15)

Viii. Urticaire de contact

L'urticaire de contact est définie par le développement de Iésions urticariennes
survenant aprés un contact direct avec un agent exogéne. Elle s’exprime cliniquement par
des papules prurigineuses et érythémateuses et est a I'origine des urticaires de contact
professionnelles. (15)

L'urticaire de contact est divisée en :

< Urticaire de contact immunologique :

> |l s’agit d’'une réaction d’hypersensibilité de type | dans la classification de Gell
et Coombs. En effet, c’est une réaction IgE dépendante, correspondant a de
l'urticaire aigué allergique qui ne nous concerne pas ici. (15)

> Cette réaction nécessite une sensibilisation préalable asymptomatique sur
le plan clinique et peut se propager au-dela de la zone de contact en une
urticaire généralisée, pouvant évoluer vers une anaphylaxie. (15)

> L'un des allergénes les plus courants pour ce type d’urticaire de contact est le
latex. (15)
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+ Urticaire de contact non immunologique :

> (C’est la forme la plus fréquente mais son mécanisme est mal connu.

> Elle survient sans sensibilisation immunologique antérieure et atteint de
nombreux sujets exposés. (15)

> Les lésions cutanées sont strictement limitées aux zones ou [I'agent
déclencheur est entré en contact avec la peau. (15)

> Les agents déclencheurs ou “agents urticants” peuvent étre des plantes (ex:
ortie), des animaux (ex : méduses) ou des produits chimiques. (15)

ix.  Urticaire aquagénique

Cette urticaire est une forme rare d’'UCI dans laquelle le contact avec n’importe
quelle source d’eau, quelle que soit sa température et son degré de salinité, provoque
des papules. (3,15)

Dans les 30 minutes suivant le contact avec I'eau, les patients développent des
Iésions urticariennes, généralement de 1 a 2 mm. Une incidence familiale a déja été
rapportée. (15)

Cette affection doit étre difféerenciée du prurit aquagénique qui est une réaction
cutanée provoquant un prurit important aprés contact avec de I'eau mais n’entrainant aucune
Iésion cutanée visible. Le diagnostic différentiel concerne également 'urticaire cholinergique,
au froid et a la chaleur par la similitude dans leurs aspects cliniques.
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d. Diagnostic

Selon les recommandations consensuelles EAACI/GA?LEN/EDF/UNEV citées
précédemment, le diagnostic des UCI repose sur une anamnése compléte et des tests de
provocation. (15)

i. Anamnése

Une anamnése détaillée est essentielle, c’est la premiére étape du bilan diagnostique
de tous les patients pour lesquels on soupgonne une urticaire.

< Interrogatoire

Le but est de déterminer, a laide d’un interrogatoire poussé du patient, un
déclencheur spécifique en établissant un compte rendu le plus détaillé possible :

> De chaque épisode d’urticaire (localisation, taille et aspect des Iésions, fréquence
et durée d’apparition) ainsi que les activités et expositions a risques (profession
exercée pour l'urticaire de contact) ayant eu lieu 24h avant, immédiatement avant et
pendant la crise ; (19,21)

> Des circonstances potentiellement déclenchantes : des frottements, un effort
physique, une pression exercée sur une partie du corps, une exposition a la chaleur,
au froid, a I'eau, au soleil ou encore aux vibrations ; (21)

> De I'exposition a des allergénes potentiels, a des insectes ou a des animaux, a
de nouveaux produits ménagers, a de nouveaux aliments, avec le délai entre
I'exposition et I'apparition de l'urticaire, ces derniers pouvant étre a I'origine d’urticaire
de contact (immunologique ou non) ; (19)

> Des habitudes alimentaires : le but est de rechercher une surconsommation
d’aliments riches en histamine (naturellement riches en histamine) ou
histamino-libérateurs (ayant des capacités de libération d’histamine). Ces derniers
sont a lorigine de “fausses allergies alimentaires” dues a une intolérance a
I'histamine (Tableau 2) ; (21)

> La présence ou non de symptome(s) associé(s) comme une rhinorrhée, un
oedéeme de la face et/ou de la langue ainsi qu’une dyspnée ;

> La présence du facteur stress, souvent considéré comme aggravant.
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ALIMENTS RICHES EN HISTAMINE | ALIMENTS HISTAMINO-LIBERATEURS

- Aliments fermentés (choucroute, - Agrumes
sauce soja, kéfir, cornichons) - Fraise, péche, abricot
- Conserves de poisson - Chocolat
- Fruits de mer - Réglisse
- Charcuterie - Arachides
- Fromages affinés - Certaines épices (cannelle, muscade)
- Yaourts - Alcool (vin et biére)

- Tomate, chou, épinard
- Avocat, figue, raisin
- Levure alimentaire

Tableau 2 : Exemples d’aliments riches en histamine et histamino-libérateurs (22)

< Diagnostic différentiel

Certaines pathologies présentent ce que I'on appelle des lésions urticariformes.
Ces dernieres ressemblent a de l'urticaire mais difféerent sur certains critéres (par exemple :
durée supérieure a 24 heures, pigmentation résiduelle...).

Afin d’assurer le diagnostic, il est important d’éliminer toute pathologie différentielle.
Pour cela, une étude des symptdémes associés, s’il y en a, doit étre effectuée.

Les principaux diagnostics différentiels de l'urticaire sont (liste non exhaustive) : une
thyroidite auto-immune, la vascularite pseudo-urticarienne, [Iurticaire pigmentaire
(mastocytose), 'angioedéme a bradykinine et certaines maladies auto-inflammatoires. (23)

< Recherche d’antécédents médicaux

Un ensemble d’informations sera demandé au patient, parmi lesquelles :

> La présence ou non d’antécédents allergiques (rhinite allergique, asthme,
eczéma...) avec leur(s) cause(s) possible(s) ; (19,21)

> La conciliation de tous les traitements médicamenteux pris par le patient de
facon chronique mais également spontanée, notamment ceux en vente libre et les
produits de phytothérapie, en ayant une attention particuliére sur ceux susceptibles
de provoquer ou d’aggraver l'urticaire (IEC, sartans, aspirine, AINS non sélectifs,
codéine et morphiniques) ; (21)
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> La présence ou non d’antécédents familiaux d’urticaire, d’atopie, de maladie
rhumatoide systémique, de maladies auto-immunes ou de cancer ; (21)

> Les voyages effectués récemment ainsi que les éventuelles expositions a des
maladies infectieuses comme I'hépatite ou le VIH. (19)

ii. Tests de provocation

Les tests de provocation ont pour objectifs de : (15)
- Déterminer le ou les déclencheur(s) pertinent(s)
- Evaluer le ou les seuil(s) de déclenchement, propre(s) & chaque patient

Les résultats des tests de provocation sont influencés par un certain nombre de
facteurs, notamment le traitement pris par les patients. Par conséquent, le traitement
symptomatique doit étre interrompu avant le test si possible : les antihistaminiques
doivent étre arrétés au moins 3 jours avant le test et les glucocorticoides 7 jours avant le
test.(15) Certains patients peuvent ne pas tolérer I'arrét du traitement, dans ce cas les
réponses aux tests doivent étre interprétées avec prudence.

Les tests doivent étre effectués sur des zones cutanées n’ayant pas été affectées par
l'urticaire au cours des derniéres 24 heures en raison de la présence potentielle d’'une
période réfractaire. (15)

Chaque test de provocation est spécifique a une forme d’'UCI (Tableaux 3 & 11). Etant
donné qu’'un méme patient peut présenter plusieurs formes d’'UCI a la fois, tous les
déclencheurs suspectés d’étre pertinents doivent étre testés.

Les patients atteints d'une UCI sévére peuvent développer des symptbémes
systémiques potentiellement graves lors des tests de provocation (vertiges, troubles digestifs
ou respiratoires, cedéme de Quincke). C’est donc pour cela que ces tests ne doivent étre
effectués que par des médecins formés et expérimentés dans le traitement d’urgence
et lorsque des instaurations de ces traitements d’'urgence sont disponibles. (15)

En général, les tests de provocation entrainent I'apparition rapide de réactions
urticariennes chez les patients positifs. Par exemple, dans [lurticaire au froid et le
dermographisme symptomatique, les papules apparaissent quelques minutes aprés la
provocation. Cependant, 'TURP peut mettre plusieurs heures a apparaitre et c’est souvent au
patient de signaler une réponse positive dans ce cas. (15)
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Chez les patients présentant des réponses de provocation négatives, mais une
forte suspicion d’UCI selon I'anamnése, le test doit étre répété. Dans ces cas-la, ce
dernier doit étre répété sur une zone cutanée n’ayant pas présenté de Iésions dans les 72
derniéres heures et une conciliation médicamenteuse compléte est de nouveau réalisée afin
d’identifier tout médicament susceptible d’inhiber la réaction au test. (15)
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UCl

Test de provocation spécifique

Dermographisme
symptomatique

K2
**

K2
**

K2
*»*

Principe du test : application de frottements sur la peau

Différentes méthodes :
> Test courant : frottement avec un objet lisse et émoussé
perpendiculairement a la peau (par exemple un stylo a
bille fermé ou une spatule en bois) sur la partie antérieure
de I'avant-bras ou le haut du dos sur 10 cm (3,15)
> Existence dinstruments gradués a pression variable :
dermographométres (ex : FricTest®)

FricTest® (Figure 16) :

> Dermographométre validé et facile a utiliser pour
diagnostiquer, mesurer les seuils de déclenchement et
I'activité du dermographisme symptomatique

> Instrument constitué d’un peigne en plastique a 4
pointes de longueurs différentes appliquant des forces
de cisaillement graduées sur la peau (24)

> Meéthode plus fiable que le test courant ci-dessus car il
exerce un stimulus reproductible (25)

> L’instrument doit frotter la peau avec une pression modérée
sur la face interne de I'avant-bras sur 6 cm

> Plus la pointe est longue, plus elle exerce une pression
importante sur la peau (de | la plus faible a IV la plus forte)
(24)

> Une réponse positive avec les quatres pointes signifie
un dermographisme sévére (25)

Figure 16 : Utilisation d’un FricTest® (24)

Interprétation résul
> 10 min apreés la provocation (15,24)
> Test courant : résultat positif si apparition d’'une papule
prurigineuse (si papule sans prurit : dermographisme
physiologique) (15)
> FricTest® : résultat positif en cas de papule prurigineuse 2
3 mm (le diamétre des pointes) (24)

Tableau 3 : Tests de provocation spécifiques au dermographisme symptomatique

(3,15,24,25)
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UCI Test de provocation spécifique

URP « Principe du test : application d’une pression soutenue sur la
peau
« Différentes méth : (3,15)

> Port d’une bandouliére sur I'épaule, mesurant 3 cm de
large et pesant 7 kg, pendant 10 a 20 minutes

> Application de différents poids calibrés (500 g/cm?, 1
000 g/cm? et 1 500 g/cm?) sur le dos, la cuisse ou
'avant-bras pendant 10 minutes

> Utilisation d’un dermographomeétre, appliqué
perpendiculairement au plan du dos, avec une pression de
100 g/mm? pendant 70 secondes

< Interprétation résul

> Lecture a 30 minutes, a 3 heures, a 6 heures puis a 24
heures en fonction des données récoltées lors de
I'anamnese (forme plus ou moins retardée) (3)

> Evaluation des caractéristiques de I'URP : oedéme +/-
douleur +/- prurit (plus rare) et durée de positivité du test
(souvent jusqu’a 72 heures)

> Test positif : présence d’un oedéme érythémateux
palpable retardé — évaluation du seuil de déclenchement
(15)

Tableau 4 : Tests de provocation spécifiques a lURP (3,15,19)
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UCl

Test de provocation spécifique

Urticaire au froid

< Principe du test : application d’un stimulus froid sur la peau de
I’avant-bras

> Test au glagon (Figure 17), appliqué sur la peau pendant 5
a 20 minutes (selon le seuil de déclenchement) dans un
sac en plastique (afin d’éviter d’endommager la peau et
d’éviter la confusion avec l'urticaire aquagénique par fonte
du glagon) (3,15)

Figure 17 : Test du glagon positif lors du diagnostic d'urticaire au froid
(photo prise 5 minutes apres le retrait du glagon) (19)

> Immersion : test réalisé uniguement en cas de négativité
du test au glacon (risque de réactions systémiques)
caractérisé par 'immersion de la main et de l'avant-bras
dans une eau a 5-10°C pendant 10 a 15 minutes (3)

> Mesures TempTest® (15,26)

m Dispositif basé sur l'effet Peltier (phénoméne de
déplacement de chaleur induit par un courant
électrique) avec un pochoir en aluminium
appliquant une plage de températures en continu
(Figure 18)

TempTest

Figure 18 : Dispositif TempTest® et son principe d'utilisation (15,26)

FXOW

Tableau 5 : Tests de provocation spécifiques a l'urticaire au froid - partie 1 (3,15,19,26)
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UCl

Test de provocation spécifique

Urticaire au froid

> Mesures TempTest® (suite) :

m |l peut également étre utilisé pour le diagnostic de
l'urticaire a la chaleur (températures allant de 4°C a
44°C)

m Principe (Figures 18 et 19) : le patient place
lintérieur de l'avant-bras sur I'appareil pendant 5
minutes puis on observe I'apparition ou non de
papules au bout de 10 minutes hors de 'appareil

Figure 19 : Interprétation des résultats au TempTest® (gauche et droite) &
I'aide du pochoir (centre) (26)

m Ce dispositif permet de réaliser des tests
reproductibles et standardisés selon les
recommandations EAACI/GA?LEN/EDF/UNEV de
2016

2

< Interprétation des résultats :
> Test au glagon et immersion : positif si apparition d’'une

papule prurigineuse

> Mesures Temptest® : les papules apparues sur le bras
sont comparées au pochoir (Figure 19) permettant de
déterminer la température seuil (température la plus élevée
suffisante pour induire une réaction positive)

Tableau 5 : Tests de provocation spécifiques a l'urticaire au froid - partie 2 (3,15,26)
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UClI Test de provocation spécifique

Urticaire a la < Principe du test : application d’un stimulus chaud sur la peau
chaleur de I'avant-bras

< Différentes méthodes : (3,15)

> Mise en contact avec la peau de récipients (souvent des
cylindres type tube a essais) en verre ou en métal
remplis d’eau chaude (38°C a 50°C) pendant 5 minutes

> Immersion : méme principe que pour l'urticaire au froid
mais dans une eau chaude a 40°C avec augmentation
progressive de la température jusqu’a 56°C selon le seuil
de déclenchement individuel

> Mesures TempTest® : méme principe que pour l'urticaire
au froid

« Interprétation des résultats : (3,15)
> Mise en contact et immersion :

m Lecture a 10 minutes voire plus en cas de
suspicion d'une forme retardée d’aprés
'anamnese (formes généralement familiales)

m Test positif : apparition de papules prurigineuses
+/- sensation de brilure au point de contact avec
la chaleur

> Mesures TempTest® : méme principe que pour l'urticaire
au froid

> En cas de test positif : détermination des seuils de temps
de stimulation et/ou de température

Tableau 6 : Tests de provocation spécifiques a l'urticaire a la chaleur (3,15)
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UClI

Urticaire solaire <

2
0‘0

R
0‘0

R
0‘0

Test de provocation spécifique

Principe du test : exposition aux rayons ultraviolets et a la
lumiére visible

Différentes méthodes :

>

>

Exposition du bras du patient a la lumiére naturelle du
soleil : test rapide et facile a effectuer permettant
d’authentifier le diagnostic mais n’est pas toujours
réalisable et ne permet pas de déterminer Ia
photosensibilité du patient (3)

Utilisation de simulateurs solaires

Simulateurs solaires :

>

>

>

Ces appareils permettent de confirmer le diagnostic en
reproduisant les radiations émises par le soleil
Il existe différents types de simulateurs solaires : (3,15)
m  Simulateur avec filtres : teste les UV-A et UV-B
m Simulateur équipé d’'un monochromateur
(appareil optique produisant une Ilumiére
monochromatique = une longueur d’'onde) : teste
les UV-A, UV-B et le visible, établit avec précision
les longueurs d’'onde incriminées, étude longue et
difficile évaluant qualitativement la photosensibilité
L'utilisation d’écrans solaires et de médicaments photoactifs
doit étre évitée avant le test (15)

Interprétation des résultats : (15)

>
>

Lecture 10 minutes apres I'exposition

Test positif : apparition d’un érythéme ou de papules
accompagnés d’un prurit et/ou d’une sensation de
bralure sur la zone exposée

DUM (Dose Urticarienne Minimale) :

>

>

Test de seuil réalisé en cas de réponse positive a I'un des
simulateurs solaires

Exprimée en milijoules/cm?, elle correspond a la plus petite
dose de radiations entrainant un érythéme prurigineux
avec ou sans papule (Figure 20)

Elle permet de faire une évaluation quantitative de la
photosensibilité du patient

Elle se réalise en faisant varier la dose de rayonnement,
par exemple en modifiant le temps d’exposition a la source
lumineuse standard (ex : une lampe a xénon)

Figure 20 : Evaluation de la DUM objectivée par la
plus faible réaction (fleche) aprés exposition aux
UVA par un simulateur solaire (27)

Tableau 7 : Tests de provocation spécifiques a I'urticaire solaire (3,15,27)

57


https://www.zotero.org/google-docs/?ZWp0xL
https://www.zotero.org/google-docs/?vamlvA
https://www.zotero.org/google-docs/?nU4J1j
https://www.zotero.org/google-docs/?A60sUM
https://www.zotero.org/google-docs/?4tlWRq
https://www.zotero.org/google-docs/?yR3rsO

UCI

Test de provocation spécifique

Angicedéme
vibratoire

Principe du test : contact cutané direct avec une vibration

Méthode : utilisation d’un agitateur vortex de laboratoire
> |’avant-bras est maintenu sur une plaque posée sur
I'agitateur vortex fonctionnant entre 780 tour/min et 1380
tour/min pendant 5 minutes (15)
> La zone d’exposition est examinée 10 minutes aprés le test
(puis 5-6 heures apres si suspicion de forme retardée)

Interprétation des résultats : présence/absence d’'un gonflement

par calcul de la différence de circonférence du bras mesurée avant
et aprés le test sur 3 points (poignet, milieu de l'avant-bras et
coude) (15)

Tableau 8 : Test de provocation spécifique a 'angioedéme vibratoire ((3,15,27)
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UCI Test de provocation spécifique

Urticaire < Premier test : reproduction d’un réchauffement actif par
cholinergique réalisation d’un exercice physique modéré adapté a I’age et a
I’état général du patient (3,15)

> Précautions pré-test : (15)
m Prudence chez les patients présentant une

affection cardiaque préexistante

m Examen visuel préalable afin d’identifier les Iésions
cutanées préexistantes non urticariennes (ex :
papules d’acné) pouvant rendre I'évaluation plus
difficile par leur ressemblance avec les Iésions
d’une urticaire cholinergique

> Meéthode : (3,15)

m Reéalisation de course sur tapis roulant ou
pédalage sur un vélo stationnaire

m Test réalisé dans une piéce chauffée avec port de
vétements chauds afin d’accélérer le test pour en
diminuer la durée

m Exercice effectué jusqu’au point de
transpiration (variable selon les patients)

m Test positif : apparition de micropapules
monomorphes au bout de 10-15 minutes d’effort
(variable selon les patients)

« Deuxiéme test (réalisé uniquement en cas de réaction au test a
l'effort) : reproduction d’un réchauffement passif par
immersion compléte dans un bain a 42°C pendant 15 minutes
maximum (15)

> Ce dernier doit étre réalisé au moins 24 heures apreés le
test a I'effort

La température corporelle doit augmenter d’au moins 1°C

Ce test est réalisé dans le but d’exclure I'anaphylaxie

induite par I'exercice

> Test positif : apparition de micropapules monomorphes

vy

K2
*»*

Nouveau protocole standardisé pour la mesure des seuils de
déclenchements : utilisation de I’ergométrie a impulsions
controlées (15)
> Pédalage de maniére contrblée par le rythme cardiaque
sur un vélo ergometre
> Le patient accélére ou ralentit sa vitesse de pédalage afin
d’augmenter sa FC (fréquence cardiaque) de 15 bpm
toutes les 5 minutes, afin d’arriver & une augmentation
maximale de 90 bpm par rapport a sa FC de départ aprées
30 minutes d’effort
> Interprétation des résultats : on observe le temps
d’apparition des papules lors de [leffort, plus elles
apparaissent t6t, plus l'urticaire est sévere

Tableau 9 : Tests de provocation spécifiques a l'urticaire cholinergique (3,15)
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UCI Test de provocation spécifique

Urticaire de < Principe du test : application cutanée directe du/des
contact déclencheur(s) suspecté(s)

K2
**

Méthode : Prick-test (3,15)

> Introduction dans I'’épiderme d’une goutte comportant le
déclencheur suspecté a I'aide d’'une microlance
Réalisé en général sur I'avant-bras ou le dos
Interprétation des résultats : lecture a 15 minutes, test
positif si apparition d’'une papule prurigineuse

vV

% En cas de suspicion d'urticaire de contact immunologique (IgE
dépendant) : dosage sanguin des IgE spécifiques en complément
du test de provocation (15)

« Interprétation des résultats : si le prick-test est positif, cela signifie
qu’'une réaction allergique a eu lieu donc c’est une urticaire de
contact immunologique (allergique)

Tableau 10 : Test de provocation spécifique a l'urticaire de contact (3,15)

UCI Test de provocation spécifique
Urticaire < Principe du test : contact cutané direct avec de I’eau

aquageénique
< Méthode : application d’une compresse/serviette imbibée d’eau
a 37°C sur le tronc du patient pendant 30 minutes (3,15)

< Interprétation des résultats : test positif si apparition de papules
prurigineuses sur la zone d’exposition dans les 10 minutes suivant
le retrait de la compresse/serviette (15)

Tableau 11 : Test de provocation spécifique a l'urticaire aquagénique (3,15)

ii. ~ Examens complémentaires

En général, des examens complémentaires ne sont réalisés qu’en cas d’amélioration
insuffisante aprés un ou deux mois de traitement.

Le bilan minimal conseillé ne comporte que 5 examens sanguins : (21)

- NFS (Numération Formule Sanguine)

- VS (Vitesse de sédimentation) et CRP (C Reactive Protein) qui sont des marqueurs
inflammatoires

- TSH et Anticorps anti thyroperoxydases qui permettent d’éliminer une thyroidite
auto-immune pouvant également provoquer de 'UC
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Dans 'URP, on peut retrouver les signes biologiques d’'un syndrome inflammatoire.
En effet, on retrouve souvent une élévation de la VS et de la CRP associée a une
hyperleucocytose (souvent a PNN). (3) Comme vu précédemment, TURP s’apparente
beaucoup a une pathologie infectieuse, que ce soit cliniquement ou biologiquement.

En fonction des informations récoltées lors de l'interrogatoire, certains examens
supplémentaires peuvent étre réalisés lors du diagnostic pour plusieurs raisons :
- Exclure tout diagnostic différentiel et ainsi confirmer le diagnostic d’'UCI
- Rechercher la présence de pathologies associées

< Examens complémentaires - Diagnostic différentiel :

Concernant I'URP, une biopsie cutanée peut étre réalisée. Elle n’est pas
indispensable au diagnostic et est effectuée uniquement en cas d’incertitude clinique,
notamment pour éliminer une vasculite (pathologie inflammatoire atteignant la paroi des
vaisseaux sanguins et pouvant s’exprimer par une éruption cutanée urticarienne). (3)

L'examen consiste en une biopsie profonde au niveau d’'une zone oedémateuse. En
cas d’'URP, on retrouve une infiltration cellulaire de topographie péri-vasculaire composée
d’éosinophiles et parfois de neutrophiles allant jusque dans le derme profond. (3)

Dans le diagnostic de l'urticaire au froid, d’autres examens biologiques peuvent étre
réalisés afin d'affirmer le diagnostic ou non d’une urticaire systémique (urticaires associées a
des maladies générales comme une pathologie infectieuse ou une maladie auto-immune).
(21) On les réalise uniguement en cas de signes associés évocateurs.

Ces analyses ont pour but d’analyser la présence ou I'absence de :

- Cryoglobulinémie et cryofibrinogénémie : présence anormale dans le sang de
protéines se précipitant au froid, phénoméne retrouvé dans de nombreuses
pathologies notamment le virus de I'hépatite C et le lupus.

- Agglutinines froides : auto-anticorps “froids” actifs a des températures inférieures a
30°C caractéristiques de la maladie des agglutinines froides (MAF), forme d’anémie
hémolytique auto-immune (AHAI).
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« Pathologies potentiellement associées aux UCI :

Dans certaines UCI, il est important de rechercher des associations pathologiques.
Le tableau 12 ci-dessous répertorie, pour certaines formes d’UCI, les plus importantes
pathologies pouvant leur étre associées.

UCI Pathologie associée
Dermographisme - Terrain atopique
symptomatique - Mastocytose localisée ou diffuse
URP - Terrain atopique

- Autre forme d’urticaire (dermographisme immédiat ou
retardé, UCS...)

- Allergie alimentaire

- Infection par Helicobacter pylori

- Lupus érythémateux systémique

Urticaire au froid - Cryopathies (cryoglobulinémie primitive ou secondaire,
cryofibrinogénémie, agglutinines froides)
- Infections (VHB, VHC, EBV, VIH...)

- Vasculites
- Autre forme d’'UCI
Urticaire cholinergique - Terrain atopique
Urticaire a la chaleur - Terrain atopique
- Autre forme d’'UCI
Urticaire aquagénique - Autre forme d’'UCI

Tableau 12 : Principales pathologies associées aux différentes formes d’UCI (3,21)
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e. Prise en charge thérapeutique

i. ~ Approche thérapeutique

Il nexiste, a ce jour, aucun traitement permettant de guérir définitivement I'UCI.
Cependant, il est fréquent d’observer une rémission spontanée au bout de quelques
années.

En effet, il est possible d’obtenir un contréle total de la maladie et une normalisation
de la qualité de vie, par une disparition temporaire ou définitive des poussées grace aux
traitements symptomatiques. (4,15)

L'approche thérapeutique implique plusieurs éléments ayant tous pour objectif de
réduire I’activité de la maladie et ainsi augmenter son controle :

> Le premier est I'éviction des facteurs déclenchants, importante et bénéfique dans
'UCI mais pouvant entrainer une altération marquée de la qualité de vie. (4) Par
exemple, les patients atteints d’urticaire cholinergique doivent s’abstenir de faire de
I'exercice physique et les patients atteints d’urticaire solaire doivent éviter d’étre en
extérieur.

> Le deuxiéme est I'induction de la tolérance par I'exposition quotidienne des patients
aux facteurs déclenchants. (4) Par exemple, dans l'urticaire au froid, I'induction de la
tolérance consiste en la prise de bains/douches froids quotidiens. Cette
désensibilisation peut étre trés utile dans certaines formes d’UCI, notamment
l'urticaire au froid, l'urticaire cholinergique et l'urticaire solaire. Cependant, ce sont
des méthodes souvent contraignantes et peu acceptées par les patients.

> Le dernier élément est l'utilisation d’un traitement pharmacologique ayant pour

objectif d’empécher la libération des médiateurs mastocytaires et/ou leurs
effets, a I'origine des symptémes. (4)
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ii. Traitements disponibles

L'objectif commun de tous les traitements disponibles est I'espacement voire la
disparition des poussées jusqu'a ce que l'urticaire montre une rémission spontanée.
Pour y parvenir, le traitement symptomatique doit étre pris en continu jusqu’a ce qu’il ne
soit plus nécessaire. (4)

Le traitement symptomatique de I’'UCI cible les mastocytes, soit par I'inhibition
de leur activation (ex : omalizumab), soit par le blocage des médiateurs libérés (ex :
antihistaminiques H1, ciclosporine et antagonistes des récepteurs aux leucotriénes). (15)

Etant donné que trés peu d’études ont été réalisées sur le traitement des différentes
formes d’'UCI et que leurs causes sous-jacentes restent aujourd’hui peu connues, les
schémas thérapeutiques de [I'UCI sont généralement basés sur les derniéres
recommandations internationales pour 'UCS (lignes directrices
EAACI/GALEN/EuroGuiDerm/APAAACI évoquées dans la partie 1 - Généralités). (4,15)

L'UCI étant encore de nos jours une pathologie méconnue et mal comprise,
certaines options thérapeutiques citées ci-dessous sont hors indication (hors AMM)
dans la plupart des pays dont la France. Les recommandations évoquées pour chaque
traitement sont basées sur les lignes directrices EAACI/GA2LEN/EuroGuiDerm/APAAACI
pour l'urticaire (2020) et les lignes directrices EAACI/GA2LEN/EDF/UNEV pour I'UCI (2016).

La figure 21 ci-aprés illustre l'algorithme de prise en charge thérapeutique de 'UC
selon les recommandations internationales de 2020. En France, le protocole utilisé est
généralement similaire a cet algorithme, la seule divergence importante concerne I'utilisation
des corticoides.

1ére intention
Anti-H1 de 2nde génération (dose standard)
Si réponse insuffisante : augmentation jusqu'a 4 x la dose standard

Contréle insuffisant a dose
élevée au boutde2a 4
semaines ou plus tét si

symptomes insupportables

Recommandations internationales Recommandations frangaises (GUS)

2éme intention
. Anti-H1 de 2nde G + omalizumab (300mg toutes les 4 semaines)
CORTICOIDES Si réponse insuffisante : augmentation G 600mg etfou réduction de l'intervaile CORTICOIDES
Cure courte possible en cas d'exacerbations @ 2 semaines
(max 10 jours)

Jamais de corticoides

Contrdle insuffisant au bout de’
6 mois ou plus tét si symptomes
insupportables

3éme intention
Anti-H1 de 2nde G + ciclosporine (Smg/kg/j)

Figure 21 : Algorithme de prise en charge de 'UC
selon les recommandations internationales de 2020 (4,28)
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< Les antihistaminiques H1 (AH1) :

> Mécanisme d’action

Les AH1 sont des antagonistes des récepteurs H1 dont I'objectif est d’inhiber les
effets de I'histamine, a l'origine des symptdmes de l'urticaire. Cette classe thérapeutique est
divisée en 2 groupes :

- Les AH1 de 1ére génération : ce sont les premiers AH1 découverts. Leur manque
de sélectivité pour les récepteurs histaminiques est la cause de leurs nombreux effets
indésirables (effets sédatifs et anticholinergiques majoritairement). (29)

Les lignes directrices de 2020 déconseillent leur utilisation dans la prise en charge
courante de 'UC en 1ére intention. (4)

- Les AH1 de 2éme génération : découverts plus récemment, ils provoquent peu ou
pas d’effets sédatifs et sont dépourvus d’effets anticholinergiques grace a leur
pouvoir antagoniste trés sélectif sur les récepteurs H1. (29)

La plupart des AH1 de 2éme génération ont été testés spécifiquement sur
Purticaire et ont obtenu ’AMM :
- La bilastine, la desloratadine, I'ébastine, la lévocétirizine et la rupatadine pour
I'urticaire en général (indiqués pour l'urticaire aigué, 'UCS et 'UCI)
- La cétirizine, la fexofénadine (180 mgq) et la loratadine pour TUCS

Les lignes directrices de 2020 et la HAS recommandent I'utilisation d’'un AH1 de
2éme génération a dose standard comme traitement symptomatique de 1ére intention
pour tous les types d’urticaire. (4,21) Cependant, aucune recommandation ne peut étre
faite quant au choix de la molécule car, a ce jour, il n’existe pas d’essais cliniques concluants
comparant I'efficacité et la sécurité de chaque AH1 dans l'urticaire. (4)

> Posologie

Il est recommandé d’augmenter la dose des AH1 de 2éme génération jusqu’a
quatre fois chez les patients atteints d’UC ne répondant pas aux doses standards
avant d’envisager d'autres traitements. (4) Les patients doivent étre informés que
'augmentation de la dose d’AH1 de 2éme génération est hors indication. La loratadine ne
fait pas partie de ces AH1 car aucune étude n’a été réalisée avec une dose supérieure a la
dose standard.
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Cependant, il est déconseillé :

- Dutiliser les AH1 de 2éme génération a une dose supérieure a quatre fois la dose
standard car aucun test n’a été effectué au-dela de cette dose (4)

- Dutiliser simultanément différents AH1 de 2éme génération (4)

AH1 de 2éme génération Posologie
Bilastine AMM : 20 mg soit 1 comprimé par jour
Bilaska®, Inorial® Hors AMM : maximum 80 mg par jour
Desloratadine AMM : 5 mg soit 1 comprimé par jour
Aerius® Hors AMM : maximum 20 mg par jour
Ebastine AMM : 10 mg soit 1 comprimé par jour
Kestin® Hors AMM : maximum 40 mg par jour
Lévocetirizine AMM : 5 mg soit 1 comprimé par jour
Xyzall® Hors AMM : maximum 20 mg par jour
Rupatadine AMM : 10 mg soit 1 comprimé par jour
Wystamm® Hors AMM : maximum 40 mg par jour
Cétirizine AMM : 10 mg soit 1 comprimé par jour
Zyrtec® Hors AMM : maximum 40 mg par jour
Fexofénadine AMM : 180 mg soit 1 comprimé par jour
Telfast® Hors AMM : maximum 720 mg par jour
Loratadine AMM : 10 mg soit 1 comprimé par jour
Tableau 13 : Posologies AMM (selon RCP) et hors AMM des différents AH1 indiqués dans
l'urticaire

> Prescription et administration

Les AH1 peuvent étre prescrits par tout médecin et doivent étre pris par voie orale.

> Effets indésirables

Comme vu précédemment, les AH1 de 1ére génération peuvent étre a l'origine de
nombreux effets indésirables a cause de leur manque de sélectivité. En effet, ils peuvent agir
sur les récepteurs histaminiques situés dans le cerveau, se traduisant cliniquement par un
effet sédatif. De plus, ils peuvent se fixer sur les récepteurs cholinergiques périphériques et
provoquer des effets anticholinergiques comme :

- Une sécheresse buccale,
- Une constipation,

- Une rétention urinaire,

- Des vertiges...
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Contrairement a eux, les AH1 de 2éme génération sont beaucoup plus sélectifs et
n’induisent pas ces effets indésirables. lls sont en général trés bien tolérés, les seuls effets
pouvant étre rapportés sont des céphalées et une asthénie.

Selon la HAS, la résistance a un traitement AH1 ne s’envisage en général
qu'aprés 4 a 8 semaines de traitement. En 'absence de rémission compléte et aprés
évaluation de I'observance du patient, les seuls critéres de jugement pour envisager un
changement de traitement sont les suivants : (21)

- Retentissement sur la qualité de vie (quasiment systématique chez les patients
atteints d’'UCI)

- Importance du prurit

- Extension des lésions, poussées d’angicedéme

% Omalizumab (Xolair®) :

L'omalizumab est le seul autre traitement ayant une AMM dans I'urticaire chez les
patients présentant une réponse insuffisante aux AH1 de 2éme génération.

Initialement indiqué dans le traitement de I'asthme allergique, 'omalizumab a obtenu,
en 2014, un avis favorable de la HAS pour une extension d’indication a 'UCS pour les
dosages 150 mg et 300 mg. (30) Il doit étre utilisé en traitement additionnel des AH1 de
2éme génération en cas de réponse insuffisante a ces derniers, malgré une augmentation a
quatre fois la dose standard. (21) Il est indiqué en 2éme intention dans 'UCS chez I'adulte et
'adolescent a partir de 12 ans.

> Mécanisme d’action

Omalizumab est un anticorps monoclonal humanisé qui se fixe de maniére
sélective aux IgE humaines, diminuant ainsi la quantité d’IgE libres. Cela provoque une
diminution de l'activation des récepteurs FceRI présents sur les mastocytes, beaucoup moins
stimulés par les IgE. De ce fait, il en résulte une inhibition de la dégranulation
mastocytaire et un rétrocontrole au niveau de ces récepteurs diminuant leur quantité a
la surface des mastocytes. Le lien de causalité avec 'amélioration des symptdmes de
'UCS et de I'UCI n’a pas été entierement élucidé. (31)

> Posologie

La dose recommandée est de 300 mg en injection SC toutes les 4 semaines. En
cas de réponse insuffisante, une augmentation de la dose jusqua 600 mg et/ou une
diminution de I'espacement des prises jusqu'a une fois toutes les 2 semaines sont a
considérer (hors AMM). (4,32)
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> Prescription et administration

Ce traitement est disponible sous le nom de XOLAIR® sous forme de stylo ou de
seringue préremplie. C’est un médicament d’exception qui, jusqu’en avril 2024, était a
prescription initiale hospitaliére. Désormais, le XOLAIR® peut étre initié en ville mais
uniquement par certains spécialistes car sa prescription reste restreinte. En effet, que
ce soit pour linitiation ou le renouvellement, seuls les pneumologues, pédiatres, ORL,
dermatologues, allergologues et spécialistes en médecine interne peuvent le prescrire. (33)

Concernant I'administration, les trois premiéres injections sont réalisées par un
professionnel de santé. A partir de la 4éme dose, le patient peut les effectuer lui-méme s’il le
souhaite.

> Effets indésirables

Les effets indésirables les plus frequemment observés chez les patients traités pour
une UCS sont des sinusites, des céphalées, des arthralgies, des réactions au site d’injection
(pouvant étre un signe de réaction allergique) et des infections des voies aériennes
supérieures. (31,32)

> Efficacité dans I’UCI

Malgré son indication limitée a I'UCS, I'omalizumab s’est également révélé
efficace dans I'UCI. A ce jour, aucun essai clinique de grande envergure n’a été réalisé afin
de tester l'efficacité de I'omalizumab dans le traitement de I'UCI. Cependant, quelques
études a petite échelle ont été réalisées pour plusieurs formes d’UCI.

Un essai a été réalisé en Allemagne afin de tester I'efficacité de 'omalizumab dans le
dermographisme symptomatique.(30)

Ce dernier est une étude multicentrique, randomisée, en double aveugle et contrblée
par placebo qui a été menée par les cliniques de l'urticaire de trois hopitaux universitaires
allemands. Cette derniére a duré 16 semaines et a été réalisée chez 55 patients adultes,
agés de 18 a 75 ans et atteints de dermographisme symptomatique résistant aux AH1,
recrutés entre 2012 et 2014. (33)

Sur les 55 patients, 18 étaient sous placebo, 19 sous omalizumab 150 mg et 18 sous
omalizumab 300 mg. Chaque patient a regu 3 injections SC d’omalizumab ou de placebo a 4
semaines d’intervalle. A la fin des semaines 0, 4, 8, 10 et 16, les patients ont subi des tests
de provocation & I'aide d’un FricTest® (outil décrit dans le Tableau 3) afin d’évaluer les seuils
de déclenchements. (33)
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La figure 22 ci-dessous illustre les résultats des seuils de provocation avant
(baseline) et aprés traitement (Week 10 = 10e semaine). Les seuils de provocation sont
évaluésde 0 a4:

- 0 signifie 'absence de réponse au test de provocation donc une réponse compléte a

'essai

- 4 indique une réponse positive aux 4 pics du FricTest® dont celui avec la force la plus
faible, ce qui révéle un test de provocation positif et une absence de réponse a I'essai

- un résultat entre 1 et 3 indique une réponse partielle, plus ou moins importante, a
'essai

Placebo 150 mg 300 mg
Omalizumab Omalizumab

Critical friction thresholds (FricTest” grade)

Baseline Week 10 Baseline Week 10 Baseline Week 10
»——=a Complete response  #= = # Partial response  #--® No response

Figure 22 : Résultats des tests de provocation au FricTest® des différents groupes de I'essai
avant et apres traitement par omalizumab (33)

Cette étude révele une réduction considérable des seuils de déclenchement dans le
dermographisme symptomatique grace a 'omalizumab. De plus, les deux dosages, 150 et
300 mg, se sont révélés efficaces sans différences statistiques importantes entre elles.

Les résultats de I'essai pour les différents groupes de patients sont les suivants :

Résultats de I’essai a la semaine 10

Groupe de (en nombre de patients et pourcentage)
patients
Absence de réponse | Réponse partielle Réponse compléte
Placebo 15 (83%) 1 (6%) 2 (11%)
(n=18)
Omalizumab 6 (32%) 5 (26%) 8 (42%)

150 mg (n = 19)

Omalizumab 8 (44%) 0 10 (56%)
300 mg (n = 18)

Tableau 14 : Réponses des différents groupes de I'essai a 'omalizumab - Semaine 10 (33)
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Afin d’évaluer [lefficacité de [I'omalizumab, les valeurs seuils (seuils de
déclenchement) de chaque patient ont été comparées entre la semaine 0 et la semaine 10,
donnant les résultats que I'on retrouve dans le tableau 14.

On constate que sur les 20 patients ayant obtenu une réponse compléte a I'essai
(absence de réponse au test de provocation a la semaine 10), 18 ont été traités par
'omalizumab. (33) Ces chiffres démontrent ainsi que ce dernier peut étre efficace dans le
traitement du dermographisme symptomatique.

< Ciclosporine :

En cas d’échec de l'association AH1 de 2éme génération et omalizumab a une
posologie optimisée, la ciclosporine (hors AMM) peut étre utilisée en association aux AH1 de
2éme génération. (4,32)

La ciclosporine est un médicament immunosuppresseur, chef de file des inhibiteurs
de la calcineurine. Il agit principalement sur les lymphocytes T en inhibant la production de
leur facteur de croissance (TCGF) mais il a également une action anti-inflammatoire,
probablement a 'origine de ses effets sur les symptdémes de 'UC.

En raison de la fréquence et de la gravité de ses effets indésirables mais également
de sa forte variabilit¢ pharmacocinétique interindividuelle, la ciclosporine est un
médicament a marge thérapeutique étroite. En effet, certains effets secondaires peuvent
étre graves comme une atteinte rénale ou hépatique ou encore des convulsions. De plus, la
ciclosporine est un inhibiteur du CYP3A4 et de la glycoprotéine P (P-gp) ce qui peut
augmenter les taux plasmatiques des autres médicaments s’ils sont des substrats de ces
derniers.

Selon les recommandations internationales de 2020, la ciclosporine est
recommandée en troisieme intention, hors AMM dans I'UC, a raison de 3,5 a 5
mg/kgl/jour, en adjonction aux AH1 de 2nde génération. (4)

< Glucocorticoides :

Les glucocorticoides sont des médicaments ayant un fort pouvoir
anti-inflammatoire, agissant en modulant I'expression génique d’'un certain nombre de
protéines impliquées dans la réaction inflammatoire.

Selon les recommandations internationales de 2020, [Putilisation de
glucocorticoides systémiques est déconseillée a long terme dans le traitement de
IF'UC. (4)
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En effet, la prise prolongée de cette classe thérapeutique expose le patient a des
complications éventuelles comme de I'hypertension artérielle, une fonte musculaire, une
prise de poids, une fragilisation des os et des vaisseaux voire une insuffisance surrénalienne
secondaire.

Cependant, selon ces mémes recommandations, il est suggéré d’envisager un
traitement de courte durée par glucocorticoides systémiques chez les patients présentant
une exacerbation aigué de I'UC. (4) En effet, en cas de crise d’urticaire, une courte cure de
corticostéroides oraux, c’est-a-dire un traitement d’'une durée maximale de 10 jours, peut
étre utile pour réduire la durée et I'activité de cette derniére. (4) En raison du risque d’effet
rebond lié a une cortico-dépendance, I'arrét des corticoides doit se faire par palier si la durée
de traitement dépasse les 10 jours.

De nombreuses molécules sont disponibles en France dont les plus couramment
utilisées sont la prednisone et la prednisolone.

Concernant les pratiques courantes en France, le GUS (Groupe Urticaire de la
Société Francaise de Dermatologie) considére [I'utilisation des corticoides en cas
d’insuffisance des AH1 comme étant non souhaitable. En effet, le risque important de
corticodépendance rend la corticothérapie générale délétére. Susceptible d’accroitre a
moyen terme la durée et la sévérité de la maladie, cette classe thérapeutique est a
supprimer de I’algorithme de prise en charge selon le GUS. (34)

« Anti-leucotriénes :

Cette classe thérapeutique fait également partie des traitements utilisés hors AMM
dans l'urticaire. Le montélukast est la seule molécule commercialisée en France, elle agit en
bloquant les récepteurs des leucotrienes, médiateurs lipidiques pro-inflammatoires. lls
peuvent étre pris en association avec des AH1. (4)

< Autres options thérapeutiques :

D’autres traitements ont été et sont encore utilisés dans le traitement de 'UC. Leur
efficacité interindividuelle est trés variable ce qui rend leur usage moins fréquent,
aucune étude fiable n’ayant été effectuée a ce jour afin de prouver leur efficacité dans 'UC.
Les lignes directrices internationales ne peuvent effectuer de recommandations concernant
ces options thérapeutiques a cause du manque de preuves mais elles confirment qu’elles
peuvent étre envisagées dans des cas particuliers. Quelques-uns de ces traitements sont
cités dans le tableau 15 ci-aprés.
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Molécule

Classe thérapeutique

Doxépine Antidépresseur possédant également des propriétés
antihistaminiques H1 et H2

Ranitidine Antihistaminique H2 (indisponible en France depuis 2019)

Dapsone Antimycobactérien agissant sur les polynucléaires

neutrophiles
(indiqué en France dans le traitement de la [epre)

Sulfasalazine

Anti-inflammatoire intestinal
(indiqué en France dans la rectocolite hémorragique et la
maladie de Crohn)

Méthotrexate

Mycophénolate mofétil

Immunosuppresseurs

Colchicine

Anti-inflammatoire indiqué dans le traitement de la goutte

Tableau 15 : Exemples d’options thérapeutiques utilisées dans le traitement de 'UC

(hors recommandations internationales) (4)
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iii. ~ Médicaments déconseillés/contre-indiqués en cas d’urticaire chronique

Certains médicaments sont fortement déconseillés voire contre-indiqués chez les
patients atteints d’'UC. En effet, ils agissent comme facteurs d’aggravation de I'urticaire
en favorisant la survenue de poussées. (3,20)

Parmi eux, on retrouve :

> Les inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC) : ils peuvent entrainer I'apparition
d’angicedémes de topographie essentiellement faciale, survenant généralement dans
les premiéres semaines d'utilisation, mais parfois aussi aprés plusieurs mois ou
années de traitement.(3,20) Un antécédent d’angicedéme est une contre-indication
aux IEC.(3,20) Cependant, un antécédent d’'UC sans angicedéme n’est pas une
contre-indication a I'utilisation d'I[EC mais nécessite une surveillance accrue. (20)

> Les anti-inflammatoires stéroidiens (cortisone) et non stéroidiens (AINS) y
compris I'aspirine : ils peuvent étre responsables d’'une aggravation de 'UC, par un
mécanisme non allergique. (3,20) La corticothérapie générale est davantage évitée
de nos jours a cause du risque de corticodépendance, méme s’il existe une
divergence entre les recommandations internationales et celles du GUS (aspect
détaillé dans la partie précédente).

> Les substances histamino-libératrices  (opiacés, codéine, curares,
béta-lactamines, vancomycine, produits de contraste iodés, atropine...) : elles sont
susceptibles d’aggraver une UC, en entrainant des poussées d’urticaire aigué ou
d’angioedéme. (20) Leur utilisation nécessite ainsi une surveillance accrue chez les
patients atteints d’UC.
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iv.  Suivi thérapeutique

« Principes de base :

L'UCI est une pathologie dont I'activité est trés variable au cours du temps. C’est pour
cette raison que le suivi thérapeutique, influencé par I'évolution de la maladie, repose sur
trois principes clés reliés entre eux comme lillustre la figure 23 ci-dessous.

+ Dagnostic procadures

= Comorbidities

= Srverily - use LICT and PROMs
+ Patiart prefarences

= Side efrect of fregiment

ADJUST

= Btep up I inadequale canbral

= Changs if skl effects oo

+ Step dovn if sympiom frea for 2-6 months 18

+ Modify treaimant and treat comorzidities
+ Look al non-pharmacological nterventions esp. in Clndl
+ Educate the patient

Figure 23 : Méthodologie du suivi thérapeutique dans 'UC (4)

Les trois principes de base du suivi thérapeutique sont les suivants :

- . le but ici est d’établir un bilan général sur la pathologie et son
retentissement sur la vie du patient. Cette étape inclut le diagnostic et la
recherche de comorbidités (détaillés dans la partie précédente), I'évaluation de la
sévérité de la maladie a 'aide des PROMs (partie abordée ci-apres) et le dialogue
avec le patient afin d’apprécier son ressenti vis a vis du traitement initié, notamment
la survenue ou non d’effets secondaires.

- : le but ici est de réagir en fonction des données récoltées lors de la
premiére étape. On peut alors décider de modifier le traitement si besoin et/ou de
traiter les comorbidités s’il y en a. On procede également a I'éviction des facteurs
déclenchants, bénéfique surtout en cas d’'UCI, par exemple le froid dans l'urticaire
au froid. L'éducation thérapeutique du patient est également abordée ici afin de
donner au patient toutes les clés pour mieux comprendre sa pathologie et ainsi mieux
vivre avec celle-ci au quotidien.

- : 'objectif est d’'améliorer le contréle de la maladie en ajustant le
traitement si besoin. Si le contréle est insuffisant, la posologie du traitement actuel
est augmentée si possible. Si la dose maximale est atteinte et/ou s'il y a des effets
indésirables importants, on change doption thérapeutique. En labsence de
symptdmes pendant 3 & 6 mois, une diminution de la posologie est envisageable.
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<% Les PROMSs :

Les PROMs (Patient Reported Outcome Measures) sont des outils validés et
standardisés utilisés en pratique clinique. lls permettent de compléter I'évaluation des
médecins et guident leurs décisions thérapeutiques a travers des questionnaires génériques
et spécifiques d’une pathologie. C’est au patient de remplir ces questionnaires ce qui permet
également d’améliorer la communication entre ce dernier et son médecin.

Le tableau 16 ci-aprés détaille les difféerents PROMs pouvant étre utilisés dans le
cadre du suivi de 'UCI.
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PROMs

UCT
(Urticaria Control
Test)

Cf Annexe 1

Réalisés
en salle

d’attente bLal
(Dermatology Life

Quality Index)
Cf Annexe 2

CU-Q2oL
(Chronic Urticaria
Quality Of Life
Questionnaire)
Cf Annexe 3

AE-QoL
(Angioedema
Quality Of Life)
Cf Annexe 4

UAS 7
(Urticaria Activity

Réalisés Score)
3 Cf Annexe 5

domicile

AAS
(Angioedema
Activity Score)
Cf Annexe 6

K2
**

Contenu et intéréts

Composé de 4 questions, score de 0 a 16

% Intérét : Evalue le controle de I'UC par le traitement sur

les 4 derniéres semaines
Résultats :
> Score < 11 = mauvais contrble de la maladie,
réévaluation du traitement
> Score =2 12 = bon contréle de la maladie,
traitement maintenu

— Recommandé dans les mesures diagnostiques de routine
cas d’UClI selon les lignes directrices
EAACI/GA?LEN/EuroGuiDerm/APAAACI

Composé de 10 questions, score de 0 a 30

Intérét : Evalue 'impact de la maladie sur la qualité de vie
du patient sur les 7 derniers jours

Résultat : Score > 10 = mauvaise qualité de vie

Autre score évaluant I'impact de l'urticaire sur la qualité de
vie mais cette fois-ci sur quinze jours
Plus précis que le DLQI (deux questions de plus)

Concerne uniquement les patients ayant des
angioedémes récurrents

Intérét : Evalue 'impact des angioedémes sur la qualité
de vie du patient sur les 4 derniéres semaines

Tableau a remplir a domicile dans lequel le patient inscrit
le nombre de plaques et l'intensité des démangeaisons
sur 24h. La somme des deux scores sur 7 jours donne le
résultat de TUAS 7
Intéréts : Evalue l'activité de l'urticaire (évolution des
symptémes sur sept jours) et I'efficacité du traitement
Résultats :

> 0 < score < 6 = activité urticarienne nulle ou bien

contrélée

> 7 < score < 15 = activité légére

> 16 < score < 27 = activité modérée

> Score > 28 = activité sévere

Concerne uniquement les patients ayant des
angioedémes récurrents, score sur 7 jours a réaliser
quatre semaines d’affilée
Intéréts : Evalue la récurrence et la sévérité des
poussées d’angioedéme

Tableau 16 : Contenu et intéréts des différents PROMs dans l'urticaire (4)
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« Etude sur la connaissance et 'utilisation des PROMs dans le monde

Une étude américaine, publiée en juin 2024 dans le journal officiel de I’American
Academy of Allergy Asthma and Immunology, a mis en évidence la sous-utilisation des
PROMs a I’échelle mondiale. (35)

Le but de cette étude est d’analyser l'utilisation réelle des PROMs en diffusant un
questionnaire dans des centres d’allergologie et de dermatologie dans 73 pays différents.

Meédecins
connaissant les
PROMs

® Médecins ne
connaissant pas les
PROMS

Figure 24 : Analyse quantitative de la connaissance des PROMs
par les 2534 médecins interrogés (35)

Sont répertoriés dans le graphique ci-dessus une partie des résultats de cette étude :
sur les 2534 médecins interrogés, 1308 connaissent les PROMs et 28% d’entre eux (soit
370 médecins) les utilisent pour I’'UC. Ceux qui les pratiquent le font en général rarement
ou parfois et les plus utilisés pour I'urticaire sont ’'UAS 7 et ’'UCT. (35)

On constate une méconnaissance importante et une sous-utilisation de ces outils au
niveau mondial. Selon les médecins interrogés, les principaux obstacles a I'utilisation de ces
questionnaires sont la contrainte de temps et le manque d’intégration dans la pratique
clinique.

Pour ce qui est de la France, la HAS recommande fortement l'utilisation des
PROMs en réalisant des guides d’utilisation de ces derniers pour des pathologies chroniques
comme la BPCO, l'insuffisance cardiaque ou encore I'obésité.

Selon la HAS, ‘les questionnaires PROMSs sont des outils importants pour la prise en
charge des patients atteints notamment de pathologie chronique, et la bonne organisation de
leur parcours de prise en charge. llIs facilitent la communication entre les patients et les
professionnels de santé, ainsi que I'engagement des patients.” (36)
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5. IMPACT SUR LA QUALITE DE VIE DU PATIENT

a. Impact sur la vie quotidienne

L'urticaire chronique, notamment I'UCI, n’est pas une pathologie grave mais elle peut
étre trés invalidante au quotidien. En effet, elle peut avoir un impact multidimensionnel
majeur sur la qualité de vie du patient.

i. L’éviction des déclencheurs

L’'UCI, a cause de ses nombreux déclencheurs, entraine des restrictions au
quotidien qui peuvent vite représenter un fardeau pour le patient.

Les poussées d'UCI étant déclenchées par des stimuli physiques et/ou
environnementaux, I'éviction de ces derniers réduit fortement l'activité de la maladie.
Cependant, cette éviction peut également entrainer une altération de la qualité de vie. Par
exemple, pour les patients atteints d’urticaire solaire devant éviter d’étre en extérieur ou
encore pour les patients atteints d’'URP dont la simple position assise ou la marche peuvent
déclencher des symptomes.

ii. — Une anxiété polyfactorielle

Une grande partie des patients atteints d’'UCI, et plus généralement d’'UC, présentent
une anxiété dépendante de plusieurs facteurs. L'un d’eux est généralement une
incompréhension liée a leur parcours car, malgré les avancées dans les méthodes
diagnostiques et la prise en charge, I'UCI reste de nos jours une pathologie avec de
nombreuses inconnues. Si certains spécialistes ont bien suivi les évolutions conceptuelles
récentes de l'urticaire, il n’en est pas de méme de I'ensemble des praticiens, comme ['illustre
I'étude sur la connaissance des PROMs dans la partie précédente, aboutissant souvent a
une prise en charge inadaptée. (34)

De plus, par manque de temps et de moyens, beaucoup de médecins ne peuvent
effectuer d’explications supplémentaires, souvent nécessaires a la compréhension du
patient. C’est pour cela que sont mis en place de nouvelles stratégies d’éducation
thérapeutique et de soutien :

- Les associations de patients : par exemple TAFSAM-UCS (Association Francgaise

Syndrome Activation Mastocytaire - Urticaire Chronique Spontanée)

- Les patients “experts” : personnes atteintes de la maladie ayant effectué des
formations afin que leur expertise soit reconnue

- Lutilisation des PROMSs : le DLQI (Annexe 2) et le Cu-Q20L (Annexe 3) permettent
un suivi de I'impact de I'UC sur la qualité de vie du patient

- Les entretiens personnalisés avec un professionnel de santé formé (ex :
entretien pharmaceutique, psychothérapie...)
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Comme toutes les maladies chroniques, il existe des interactions entre le psychisme
et la peau pouvant favoriser certaines poussées de la maladie. Le stress a lui seul n’induit
pas 'UC, mais les périodes de stress peuvent favoriser ou aggraver les poussées, d’ou
'importance de la prise en charge de ce stress.

iii. — Une perturbation du rythme de vie

Les symptébmes de I'UC peuvent se déclencher durant la nuit ce qui perturbe
fortement le sommeil des patients et impacte donc également leur journée, les rendant
souvent moins productifs au travail (détaillé ci-aprés) mais peut aussi impacter leur vie
sociale.

En effet, beaucoup de patients atteints d’'UC, et notamment d’UCI, disent éviter les
sorties par peur de développer des symptomes en dehors de chez eux mais aussi a cause
de I'éviction des déclencheurs. La fatigue pouvant étre particulierement importante apres une
crise d'urticaire, cela participe également a la diminution de leurs interactions sociales.
Cette derniere pouvant favoriser lI'anxiété donc la survenue d’'une poussée, cela peut
conforter le patient dans son isolement, induisant un véritable “cercle vicieux” duquel il est
compliqué de sortir.

b. Impact sur la vie professionnelle

Comme évoqué dans le chapitre 2. Epidémiologie, 'UC peut avoir un impact
professionnel important. En effet, ce dernier est peu décrit alors que le pic d’incidence de
cette pathologie se situe entre 20 et 40 ans, période durant laquelle survient la majorité de
la période professionnelle.

C’est donc dans I'objectif d’évaluer I'impact professionnel de 'UC et de son traitement
gu'une étude observationnelle monocentrique a été réalisée au sein du service de
dermato-allergologie du CHU de Montpellier entre juillet 2021 et juillet 2022. (37)

L'étude a inclus 88 patients atteints d’'UC. Sur ces 88 patients, 85 exercaient un
emploi lors de la réalisation de I'étude. Le critére d’évaluation principal était I'impact subjectif
de 'UCS et de I'UCI sur la vie au travail de ces patients. Pour cela, ces derniers ont di
répondre a un autoquestionnaire avec une échelle visuelle analogique (EVA) graduée de 0 a
10. Une réponse EVA > 5 était considérée comme reflétant un impact significatif de 'UC sur
la vie au travail, et une réponse EVA = 7 comme un impact sévére. (37)

Sur les 88 patients interrogés, 73 (83 %) présentaient des symptomes d’'UC au
travail. Dans 68,5 % des cas ces symptdmes survenaient au moins une fois par semaine.
Parmi ces 73 patients, 27 avaient une UCS isolée et 46 avaient une comorbidité UCS + UCI.
(37)
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Concernant 'impact sur le travail, le score EVA moyen était d’environ 5,5 + 3. Comme
lillustre la figure 25 de gauche, 'UC avait un retentissement professionnel significatif (EVA >
5) chez 55,7 % des patients (n=49) et parmi eux, 36 personnes ont rapporté un
retentissement majeur (EVA = 7) comme le montre la figure 25 de droite. (37)

De plus, 18,2 % des patients rapportaient que les effets indésirables de leur

traitement affectent leur travail. (37)

5<EVA<7

® Impact sévere Impact modéré

@ Impact significatif Impact non significatif

Figure 25 : Impact professionnel de 'UC (37)
Résultats par réponses EVA sur les 88 patients (gauche)
Résultats par réponse EVA chez les 49 patients ayant un impact significatif (droite)
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c. Fiche d’informations destinée au patient

L'urticaire chronique inductible (UCI)

©) Lucie COQUEREL-2025

Q%

¢ Quest ce que ('urticaire chronique ?

L'urticaire est une maladie inflammatoire de la peau et/ou des
mugueuses se présentant sous la forme de plagues et/ou d'oedemes.
Elle est considérée comme chronique lorsque ces symptdémes

apparaissent plusieurs fois par semaine pendant plus de 6 semaines.

Quels sont les symptomes ?

* Plaques (ou papules) souvent rouges et qui
démangent (ou bridlent) ressemblant a des
pigQres d'ortie. Elles peuvent apparaitre sur
tout le corps et ne persistent pas plus de 24h.

ET/OU

¢ Oedémes (ou angioedemes) : gonflements
atteignant souvent le visage mais aussi les
mains et les pieds. lls peuvent durer jusqu'a
72h mais ne sont jamais graves (sauf pour
l'urticaire au froid).

&

CD& )
%o Quels sont les traitements ?

Le traitement donné en 1ére intention est
'anti-histaminique. |l permet de réduire les
symptémes et leur durée chez la majorité des
patients.

La dose standard est d'un comprimé par jour,
méme en labsence de symptomes, mais elle
peut étre augmentée jusqu'a 4 par jour.

Exemples : Desloratadine (Aerius®), Bilastine (Inorial® et
Bilaska®), Ebastine (Kestin®), Levocétirizine (XyzallR),
Cétirizine (Zyrtec®)...

Si les anti-histaminiques ne sont pas assez
efficaces, d'autres options de traitement
existent et peuvent vous étre prescrites par
votre médecin,

Exemples : Omalizumab (Xolair®R), Ciclosporine...

La cortisone n'est pas recommandee
en cas d'urticaire chronique (2)

Ce n'est pas une allergie

2
Que signifie “inductible” ? ?‘;9

On caractérise cette urticaire d'inductible car les
crises sont déclenchées (induites) par des
événements physiques ou environnementaux

spécifiques.

Les différentes formes d’0OCI

Forme d'UCI

Déclencheur

Exemple de
situation
déclenchante

Dermographisme
symptomatique

Frottements (1)

Ceinture frottant
sur la peau

Urticaire
retardée a la
pression

Pression forte et
prolongée (1)

Position assise
prolongée

Contact avec une

Baignade en eau

Urticaire au froid | substance/surface )
. froide
froide (1)
Urticaire a la Contact direct Ingestion de

chaleur

avec une source
de chaleur (1)

liquides chauds

Exposition aux

E iti
Urticaire solaire | radiations solaires xpos! on
solaire
(1)
L Réchauffement EXEI’FICE
Urticaire A . physique
. . actif ou passif de )
cholinergique , . (réchauffement
l'organisme .
actif)
Urticaire de Contact direct Piglre de
avec un agent )
contact e b méduse
urticant” (1)
Urticaire Contact avec de .
Baignade

aquagénique

I'eau (1)

Angioedéme
vibratoire

Exposition a des
vibrations (1)

Utilisation d'une
tondeuse

(1) sur la peau (2) selon le GUS (Groupe Urticaire de la Société Francaise de dermatologie) : risque d'aggraver voire de déclencher une crise

Figure 26 : Fiche d’'informations destinée au patient (recto)
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Quelles sont les conséquences de 'UCT ?

L'UCI n'est pas une maladie grave mais elle peut Poussées d’urticaire
fortement impacter la qualité de vie, les événements ~ ACCRAVATION (plaques et/ou oedémes) OIMINUTION
déclencheurs pouvant étre difficiles a éviter au quotidien.
L'UCI peut étre une source de stress, ce dernier n'étant s Impact de ('OCI sur Interactions
pas a l'origine de la maladie mais pouvant favoriser voire Anxiete (a qualité de vie sociales
aggraver les symptémes. q
Les pati’ents peﬂuvent voir Iegr mhme de sommeil AUCMENTATION Vie Pme”iome"e ALTERATION
perturbé, entralnant une fatigue +/- intense pouvant
altérer leur vie sociale et professionnelle. et personnelle
A ey

Gestion du stress

Psychothérapie, méditation,
communication avec lI'entourage...

e —————

{fas de régime alimentaire\

I——I

1

[~ consenLs
GENERAUX

-

\ Inutile et source de stress / | i
B — -~
DERMOGRAPHISME :
o Eviter le port de vétements/accessoires trop
serrés

¢ Privilégier la toilette & la main (plutét que les
gants de toilette), les brosses a poils doux et les
serviettes douces (microfibre)

URP :

« Eviter le port prolongé de charges lourdes et le
port de vétements/accessoires trop serrés

s Préférer la natation au vélo (position assise
prolongée = risque d'oedémes)

URTICAIRE AU FROID

* Toujours avoir sa trousse d'urgence sur soi

I__.

d

I~ conserLs

-

| spéctrioues |

« Eviter les déplacements en extérieur par =
temps froid (sinon bien se couvrir, surtout les I I
zones exposées : mains, pieds et visage)

* Pas de baignade en eau froide —

* Privilégier la consommation de
liquides/aliments tiédes ou chauds

URTICAIRE A LA CHALEUR :

+ Prendre des douches/bains tiédes (max 37°C)

e Privilégier la consommation de
liquides/aliments froids ou tiedes

Liens utiles

/ Eviter "avtomédication

ICertalns médicaments peuvent aggraverl

—I\

voire déclencher une crise
(Ex : les anti-inflammatoires comme
l'aspirine et I'ibuproféne)
P profé 4

ATTTTTTS
Signaler ma maladie a tout \
nouveau professionnel de santé/

e e —— —

URTICAIRE SOLAIRE :

Eviter au maximum I'exposition solaire, surtout
entre 11h et 16h (sinon port obligatoire de
vétements couvrants + protection solaire maximum)
Surveiller I'apparition de symptémes jusqu'a 24h
aprés l'exposition

ANGIOEDEME VIBRATOIRE -

Eviter les métiers du BTP (sinon pas de
manipulation doutils vibrants) et les |oisirs
exposants a des vibrations (ex : vélo)

URTICAIRE CHOLINERGIQUE :

Eviter les efforts intenses (adopté & votre
sensibilité) et lingestion d'aliments épicés et de
boissons chaudes

Prendre des bains/douches tiedes (max 37°C)

URTICAIRE DE CONTACT :

Retrait de la substance incriminée, port de gants
Eviter les métiers a risque (laboratoire, secteurs
agricole, alimentaire...)

URTICAIRE AQUAGENIQUE :

Baignades : immersion progressive dans l'eau,
éviter les eaux froides

* Association de patients : AFSAM-UCS (Association Frangaise Syndrome Activation Mastocytaire - Urticaire

Chronique Spontanée) https://www.afsam.fr/

e Site de la Société Francaise de Dermatologie : fiches d'informations destinées aux patients dont une sur

l'urticaire https://www.sfdermato.org/

* Site du Groupe Urticaire de la Société Francaise de Dermatologie : derniéres recommandations et fiches

d'informations sur l'urticaire https://www.sfdermato.org/groupe-6-

Figure 26 : Fiche d’'informations destinée au patient (verso)
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6. TABLEAU RECAPITULATIF
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7. CONCLUSION

Aprés de nombreuses années de bilans diagnostiques exhaustifs et d’errance
thérapeutique dus a une incompréhension de la maladie, la prise en charge de l'urticaire
chronique inductible a récemment évolué.

Longtemps associée a une physiopathologie d’origine allergique, les avancées
scientifiques ont permis de déceler son caractére inflammatoire, simplifiant son diagnostic et
sa prise en charge thérapeutique.

Certes, la maladie est aujourd’hui mieux comprise par les dermatologues mais il n’en
est pas de méme pour I'ensemble des praticiens. Cela expose les patients a une prise en
charge inadaptée et parfois dangereuse, notamment a ftravers la surprescription de
corticoides, classe thérapeutique n’ayant pas sa place dans le traitement de 'UCI selon le
GUS.

C’est pourquoi l'un des axes d’amélioration concernant cette pathologie est
l'information simple et homogeéne des professionnels de santé.

L'UCI est une pathologie sans gravité (sauf cas particulier) mais elle est a l'origine
d’'un lourd impact psychologique et social affectant la qualité de vie des patients atteints. De
plus, le peu de données épidémiologiques récoltées sur l'urticaire chronique mettent en
évidence une errance thérapeutique encore trop présente, notamment en France.

Les patients peuvent se sentir seuls et incompris, d'ou [limportance d’un
accompagnement psychologique, notamment a travers des associations de patients.

En outre, I'éducation thérapeutique des patients (ETP), méthode d’apprentissage et
d’accompagnement des personnes atteintes de maladie chronique, est un outil prometteur
encore trop peu utilisé de nos jours par manque de temps et de moyens.

Malgré des avancées majeures sur I'élucidation de cette pathologie, I'UCI présente
encore de nombreuses inconnues, notamment épidémiologiques. La mise en place d’études
multicentriques sur 'UCI permettraient peut-étre de mettre en lumiére certaines particularités
de cette maladie qui la rendent encore si mystérieuse.
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9. ANNEXES

ANNEXE 1 : questionnaire UCT (PROM)

Test de contrdle de l'urticaire

(Urticaria Control test)

Nom et prénom : Date :

Date de naissance :

Instructions : Vous avez de I'urticaire. Les questions suivantes sont destinées a mieux
évaluer |'état actuel de votre maladie. Veuillez lire attentivement chaque question, puis
choisissez parmi les cing réponses celle qui vous correspond le mieux. Nous vous prions de
vous baser sur les quatre derniéres semaines. Ne réfléchissez pas longtemps et répondez a
toutes les questions en ne choisissant qu’une seule réponse par question.

1. Dans quelle mesure avez-vous été géné physiquement par votre urticaire
(démangeaisons, plagues rouges et/ou oedémes) durant les 4 derniéres semaines ?
trés fortement fortement moyennement peu pas du tout

2. Dans quelle mesure votre qualité de vie a-t-elle été altérée par votre urticaire ces 4
derniéres semaines ?
trés fortement fortement moyennement peu pas du tout

3. Aucours des 4 derniéres semaines, combien de fois le traitement de votre urticaire
n’a-t-il pas été suffisant pour contrdler vos symptémes ?
trés souvent souvent occasionnnellement rarement jamais

4. Au total, comment estimez-vous que votre urticaire a été contrdlée au cours de ces
4 derniéres semaines ?
pas du tout peu moyennement bien complétement
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ANNEXE 2 : questionnaire DLQI (PROM)

Eﬁ“gﬁmw DLQI
i oo
L

DLQI — Dermatology Life Quality Index

Au cours des 7 derniers jours :

1. Votre peau vous a-t-elle démangé(e), fait souffrir ou brilé(e) ?
1[0 Enormément ,[] Beaucoup 10 Un peu o Pas du tout

2. Vous étes-vous senti(e) géné(e) ou complexé(e) par votre probléme de peau ?
1[] Enormément ,[1 Beaucoup 10 Un peu o[l Pas du tout

3. Votre probléme de peau vous a-t-il géné(e) pour faire des courses, vous occuper de votre maison ou pour jardiner ?
31 Enormément »[] Beaucoup 100 Un peu o[l Pas du tout ol Non concerné(e)

4. Votre probléme de peau vous a-t-il influencé(e) dans le choix de vos vétements que vous portiez ?
1[0 Enormément ;[ Beaucoup 10 Un peu o1 Pas du tout o1 Non concerné(e)

5. Votre probléme de peau a-t-il affecté vos activités avec les autres ou vos loisirs ?
1[0 Enormément »,[] Beaucoup 100 Un peu o Pas du tout oZ1 Non concerné(e)

6. Avez-vous eu du mal 2 faire du sport a cause de votre probléme de peau ?
31 Enormément »2[] Beaucoup 100 Un peu o[l Pas du tout o] Non concerné(e)

7. Votre probléme de peau vous a-t-il complétement empéché de travailler ou étudier ?
30 Oui ol Non o0 Non concerné(e)
Si la réponse est « Non » : votre probléme de peau vous a-t-il géné(e) dans votre travail ou vos études ?

;[0 Beaucoup 1L Un peu o0 Pas du tout ol Non concerné(e)

8. Votre probléme de peau a-t-il rendu difficile vos relations avec votre conjoint(e), vos amis ou votre famille ?
3] Enormément »[1 Beaucoup 110 Un peu ol Pas du tout ol Non concerné(e)

9. Votre probléme de peau a-t-il rendu votre vie sexuelle difficile ?
31 Enormément »[] Beaucoup 100 Un peu o1 Pas du tout o] Non concerné(e)

10. Le traitement que vous utilisez pour votre peau a-t-il été un probléme par exemple en prenant trop de votre temps
ou en salissant votre maison ?

3[] Enormément ,[1 Beaucoup 1 Un peu o1 Pas du tout o1 Non concerné(e)

Score finalDLQI: ______ (0-30)
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ANNEXE 3 : questionnaire CU-Q20oL (PROM)

Nom du patient:

L’urticaire chronique :
Questionnaire sur la qualité de vie

(CU-Qz0L)

Date:

A quel point avez-vous été dérangé par les symptémes suivants au cours

des 15 derniers jours ?
Faites un «x» ou un «\» & la réponse qui s applique pour chacun des items suivants.

Pas du tout

Un peu

Moyennement

Beaucoup

Enormément

1. Démangeaison
(prurit)

2. Plaques rouges

3. Gonflement des yeux

4. Gonflement des Ievres

Au cours des 15 derniers jours, indiquez si I’urticaire vous a limité dans
les domaines suivants :

Pas du tout

Un peu

Moyennement

Beaucoup

Enormément

5. Travail

6. Activité physique

7. Sommeil

8. Loisirs

9. Relations
interpersonnelles

10. Alimentation

Les questions suivantes visent 2 mieux comprendre les difficultés et les
problémes pouvant étre liés 4 'urticaire durant les 15 derniers jours ?

Pas du tout Un peu Moyennement Beaucoup Enormément
11. Avez-vous de la
difficulté a vous
endormir ?
12. Vous réveillez-vous
durant la nuit ?
1
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ANNEXE 4 : questionnaire AE-QoL (PROM)

AE-QolL

Questionnaire sur la qualité de la vie des patients qui ont des épisodes
d’angicedémes récurrents

Nom du patient :

Date du questionnaire:

Instructions: S'il vous plait, lire attentivement chaque question et choisir parmi les cing
réponses proposées celle qui convient le mieux pour vous. Ne prenez pas trop de temps
pour penser a vos réponses, et assurez-vous de répondre en donnant une seule

réponse a chaque question, c.-a-dire cocher une case seulement.

Pour les domaines de votre vie
quotidienne énumérés ci-
dessous, indiquez a quelle
fréquence au cours des 4
derniéres semaines vous avez
été limité en raison d’'épisodes de
gonflement, que vous ayez eu ou
non des épisodes de gonflement
au cours de cette période de
temps.

Jamais

Rarement

Parfois

Souvent

Trés
souvent

1. Travail

2. Activité physique

3. Passe-temps/Loisirs

4. Relations avec les autres

5. Alimentation

Pour les questions suivantes, nous
désirons avoir plus de détails sur les
problémes et les difficultés qui
peuvent étre associés & vos épisodes
récurrents de gonflement (Pensez a
vos 4 derniéres semaines)

Jamais

Rarement

Parfois

Souvent

Tres
souvent

6. Avez-vous de la difficulté a
vous endormir?

7. Vous réveillez-vous durant la
nuit?

8. Etes-vous fatigué durant la
journée parce que vous n’avez
pas bien dormi?

Trés
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ANNEXE 5 : questionnaire UAS7 (PROM)

Feuillet a destination du patient souffrant d'urticaire chronique

Nom :
A RAPPORTER LORS DE VOTRE PROCHAINE CONSULTATION it
Date: .. ff Date de naissance © ... /o foo

Pourquoi dois-je remplir le score UAS ? (Urticaria Activity Score)

m Le score UAS permet d'évaluer 'activité de votre urticaire (évolution des symptdmes) et I'efficacité des traitements afin que votre
médecin puisse adapter votre prise en charge. Suivez bien ses recommandations.

m Alaide du tableau ci-dessous, évaluez chaque jour vas symptomes :
* Nombre de papules sur une échelle de 0 a 3
¢ Intensité du prurit (démangeaisons) sur une échelle de 0 & 3

m Votre score total quotidien est compris entre 0 et 6

m Votre score hebdomadaire UASY (somme des UAS quotidiens sur 7 jours) est compris entre O et 42.
Lintensité de vos symptémes variant de jour en jour, I'activité globale de la maladie doit &tre réalisée sur 7 jours.

Tableaux réalisés a partir des données validées sur 'UAS lors du dernier consensus international sur |'urticaire de 2012

Semaine N° : Du. .au .
Nombre de plaques d'urticaire/24H Intensité des démangeaisons/24H Somme des scores
Jour de plaques et
Aucune <20 20-50 > 50 Aucune Léger Moyen Intense | démangeaisons = UAS
1 o 1a 20 30 oO 1a 20 30
2 o 1a 20 30 [0 m| 1a 20 30
3 o 10 20 30 ongd 10 20 30
4 od 1d 20 30 oO 13 20 30
5 oO 10 20 30 od 1a 20 30
6 o 1a 20 30 od 10 20 30
7 o 1o 20 30 oQd 10 20 30
Total = UAS7
Semaine N°. 2 Du .au
Nombre de plaques d'urticaire/24H Intensité des démangeaisons/24H Somme des scores
Jour 5 de plaques et
Aucune <20 20-50 > 50 Aucune Léger Moyen | Intense | demangeaisons = UAS
1 od 10 20 30 o 10 20 30
2 o 10 20 30 ond 10 20 30
3 oOd 1a 20 30 oOd 10 20 30
4 o 1d 20 30 oO 1a 20 30
5 oOd 1d 20 30 o 13 20 30
6 oOd 1d 20 30 oO 1 20 30
7 oOd 1d 20 30 oO 1d 20 30
Total = UAS7
Samalie ... Do B
Nombre de plaques d'urticaire/24H Intensité des démangeaisons/24H Somme des scores
Jour , de plaques et
Aucune <20 20-50 > 50 Aucune Léger Moyen | Intense | demangeaisons = UAS
1 oOd 10 20 30 onQd 1a 20 30
2 o8O 1d 20 30 og 1a 20 30
3 o0 14 20 30 oOd 1 20 30
q oOd 1d 20 30 oO 1a 20 30
5 o 1d 20 30 ond 10 20 30
6 o 10 20 30 oOd 10 20 30
7 o3 10 20 30 oOd 1a 20 30
Total = UAS7

(1) Zuberbier T et al. The EAACI/GA(2)LEN/EDF/WAO Guideline for the definition, classification, diagnosis, and management of urticaria:

U) NOVARTIS the 2013 revision and update. Allergy. 2014;69(7:86887.

G17149 - Juillet 2018
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ANNEXE 6 : questionnaire AAS (PROM)

AAS

(Angioedema Activity Score)

Score d'activité de 'angio-oedéme

Nom du malade:

Date & laquelle le questionnaire a été complété (JJMM/AAAA):

Semaine 1:

Instructions: Veuillez indiquer pour chague jour de la semaine vos symptdmes. Tenez compte &
chaque fois des derniéres 24 heures. Veuillez répondre le plus complétement possible & chaque
question

Jour
1]2]|3|4|56|6]|7

non

Avez-vous eu un cedéme lors
des derniéres 24 heures? oui

g

Veuillez remplir les lignes suivantes seulement en cas d'oedéme au cours des derniéres 24

heures !
A quel{s) moment(s) de la journée, ie ou 0- 8 haures
les oedéme(s) ont-ils été présents ? 8- 16 heures
{sélectionner toutes les périodes - -
comespondantes) 16 - 24 heures
Quelle est ou était I'intensité de la aucun
géne physique causé par les léger
oedémes (lié par exemple a la
douleur, & des sensations de ot bl

brulures, 3 la démangeaison...) 7 fort
pas de restriction

Pouvez-vous ou pouviez-vous effectuer —— o
vos tiches quotidiennes malgré légére restriction
l'oedeme ? forte restriction
taches impossibles
aucune géne

Sur le plan esthétique, comment

évaluez-vous la géne occasionnée par géne legére
I'oedéme 7 géne moyenne
géne importante
négligeable
Dans 'ensemble, comment évaluez- [ |agére
vous la gravité de I'oedéme 7 moyenne
“forte

Le score AAS doit étre réalisé 4 semaines d’affilée.
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