Urticaria por frio: revision de 12 casos
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RESUMEN

Introduccion: La urticaria por frio se desencadena
tras exposicion a estimulos frios, como agua, aire o
alimentos. Es la tercera forma mas frecuente de urti-
caria fisica en poblacién pediatrica.

Métodos y resultados: Revisamos 12 pacientes
con urticaria por frio, analizando distintas variables
con los siguientes resultados: edad mediade 12 afos
y 9 meses, mas frecuente en nifas, el 67 % eran ato-
picos y el 25% padecian ademas otras urticarias fisi-
cas; en ningun caso habia antecedentes familiares
de laenfermedad. El 83 % presentaba sintomas loca-
les y generales. La prueba de estimulacién por frio
fue positiva en el 92 %. La deteccién de crioglobuli-
nas y crioaglutininas fue negativa en todos los casos
que se investigaron. S6lo en 2 pacientes hubo un pro-
ceso infeccioso asociado. La mayoria fueron tratados
con cetirizina con un 70 % de buenos resultados. La
duraciéon media de la enfermedad fue de 3 afios y
6 meses y solo el paciente con la prueba de estimu-
lacion por frio negativo permanece asintomatico.

Conclusiones: La urticaria por frio debe ser inicial-
mente diagnosticada por la prueba de estimulacién
por frio y la historia clinica. La cetirizina se ha mos-
trado eficaz y con menos efectos secundarios que
otros antihistaminicos utilizados tradicionalmente.

Palabras clave: Urticaria por frio. Urticaria a frigore.
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INTRODUCCION

La urticaria por frio (UF) se caracteriza por la apari-
cion de urticaria y/o angioedematras exposicion a es-

timulos frios tales como agua, aire y alimentos (1).
Constituye la tercera forma maés frecuente de urtica-
ria fisica en poblacion pediatrica tras el dermografis-
mo y la urticaria colinérgica (2). Segun la clasificacién
de Wanderer (3) (tabla 1), los sindromes de UF pue-
den ser adquiridos o familiares, y atendiendo ala gra-
vedad de los sintomas, se clasifican en tipo | (urtica-

Tabla |

Clasificacion diagndstica de los sindromes
de urticaria por frio

Adquiridos (sindromes de urticaria por frio adquiridos: ACU)
Con test de estimulacion por frio positivo (tipicos):
Primario
Secundario
Crioglobulinemia:
Primaria
Secundaria
Leucemia linfocitica crénica
Linfosarcoma
Vasculitis leucocitoclastica.
Linfadenopatia angioinmunobléstica
Vasculitis leucocitoclastica
Enfermedades infecciosas: mononucleosis, sifilis, otras
Crioaglutininas
Criohemolisinas
Criofibrinégeno
Otros factores

Atipicos (por respuestas atipicas a la estimulacion por frio)
Urticaria por frio adquirida (ACU) atipica sistémica
Dermografismo dependiente del frio
Urticaria colinérgica inducida por frio
Urticaria por frio retardada
Urticaria refleja por frio localizada

Familiares
Urticaria por frio retardada, con herencia antosémica dominante.

*El sindrome de urticaria por frio familiar no se incluye en esta clasificacion
porque no presenta urticaria inducida por frio.
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ria y/o angioedema localizado), tipo Il (reacciones sis-
témicas caracterizadas por episodios de urticaria y/o
angioedema sin sintomas de hipotension) y tipo Il
(reacciones sistémicas graves con episodios de urti-
caria y/o angioedema generalizados asociados con hi-
potension o choque). Es importante el diagndstico y
tratamiento de estos procesos fundamentalmente
de las reacciones de tipo lll, puesto que pueden
comprometer la vida del paciente.

PACIENTES Y METODOS

Se reviso la historia clinica de 12 pacientes que ha-
bian sido diagnosticados de urticaria por frio y se re-
cogieron datos referidos a la edad y sexo, coexis-
tencia de otras urticarias fisicas, la existencia de
signos de atopia y si tenian antecedentes familiares
de laenfermedad. Se estudié si presentaban sinto-
mas que permitieran la clasificacién de la gravedad
en tipos I, Il o Ill, de acuerdo con los datos antes ci-
tados. A todos los pacientes se les realiz6 una prue-
ba de estimulacion por frio consistente en la aplica-
cion de un estimulo frio (de 0 a 4 °C), generalmente
un cubito de hielo dentro de una bolsa de pléstico, en
el antebrazo durante 5 min. Se retira el cubito de hie-
loy alos 10 min (1), tras el recalentamiento, se ob-
serva si aparece un habdn en la zona de aplicacién
del estimulo. El estudio analitico de todos los pacien-
tes consistio en hemograma, bioquimica sanguinea,
VSG, IgE sérica total, anticuerpos antinucleares
(ANA), factor reumatoide (FR), fracciones C3 y C4
del complemento, serologia frente a virus de
Epstein-Barr (VEB), citomegalovirus (CM V), toxoplas-
ma, rubéola, VHB, VHC, virus herpes y micoplasma.
En 9 pacientes se determinaron crioglobulinas (CG) y
en 7 crioaglutininas (CA); el resto de pacientes no se
pudieron cuantificar por mala conservacion de las
muestras. A todos los nifios se practicé radiografia
de térax. También se registrd la duracién de los sin-
tomas desde el inicio de la enfermedad hasta el mo-
mento del diagndéstico y se siguid la evolucién tras
el inicio del tratamiento.

RESULTADOS

La edad media de inicio de la enfermedad fue de
12 afos y 9 meses. Ocho son nifias y cuatro nifios.
Siete de los pacientes (67 %) son atépicos. En tres
(25 %) hay asociadas otras formas de urticaria fisica:
uno dermografismo (DG), otro urticaria solar (US)
y el tercero DG, US y urticaria colinérgica (UC). En
ninguno de los pacientes existian antecedentes
familiares de la enfermedad. En cuanto ala gravedad,
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10 pacientes (83 %) presentaron sintomas tipo Il,
uno soélo sintomas de tipo | y el otro tuvo soélo sinto-
mas de tipo lll, con hipotensién al banarse en agua
fria. El tiempo medio de evolucion desde el inicio de
los sintomas hasta la Gltima visita ha sido de 3 afos y
6 meses, oscilando la duracién entre 10 meses y
8 anos. La prueba de estimulacion por frio sélo fue
negativa en uno de los pacientes. En todos los ca-
sos fueron normales el hemograma, la bioquimica,
VSG, radiografia de térax, FR, niveles de C3y C4y
ANAS. La IgE total estaba elevada en 7 pacientes.
Las crioglobulinas y crioaglutininas realizadas fueron
negativas.

La serologia para VEB, CMV, toxoplasma, rubéola,
VHB, VHC, virus herpes y micoplasma, Unicamente
revelé infeccion concomitante en dos de los pacien-
tes; uno por VEB y el otro por CMV. Inicialmente
10 pacientes (83 %) fueron tratados con cetirizina a
dosis de 10 mg/dia. Siete de estos diez (83 %) mejo-
raron claramente quedando uno de ellos asintomati-
co tras 8 meses de tratamiento. Los tres restantes
precisaron anadir ciproheptadina para mejorar. Los 2
pacientes restantes recibieron de inicio loratadina'y
ebastina, respectivamente, y este Gltimo precis6 ana-
dir también ciproheptadina.

DISCUSION

En tres de los pacientes habia asociacion entre ur-
ticaria por frio y otras urticarias fisicas: uno asociaba
DG, otro USYy el tercero DG, USy UC. En la literatu-
ra hemos encontrado asociacion entre UF y US (4),
UF y urticaria acuagénica (5), UF y urticaria por pre-
sion (6), asi como UF y DG (7). En una serie de
220 pacientes (8) con UF, el 21 % asociaban DG, el
8% UC y un 10 % urticaria por calor.

Las adquiridas son las formas mas frecuentes de
urticaria por frio y dentro de las adquiridas las idio-
paticas (9). Esto concuerda con nuestros hallazgos
pues ningln paciente tiene antecedentes familiares
de la enfermedad y ademas solo en dos de ellos se
ha encontrado cierta relacién con un posible agente
causal: los 2 pacientes en que se observé infeccién
por VEB y CMV, respectivamente. En ambos pacien-
tes las infecciones pasaron clinicamente inadvertidas
y se diagnosticaron por la serologia. La relacion de in-
feccién por VEB con la urticaria por frio ha sido bien
documentada (10-13). Asimismo se ha podido rela-
cionar la urticaria por frio con otros agentes infeccio-
sos tales como VIH (14, 15) y Helicobacter pylori (16)
entre muchos otros. También, aunque de manera
mas aislada, se la ha relacionado con otros desenca-
denantes como picaduras de insectos e inmunotera-
pia (17-19). Siete de nuestros pacientes son atépi-
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cos, tenian IgE elevada y cinco de ellos recibian in-
munoterapia; dos con extracto de acaros y tres con
extracto de pdlenes, pero en ninguno de ellos hemos
observado relacion clara entre inicio del tratamiento
inmunoterapico y/o aplicacién de dosis y aparicién o
exacerbacion de la UF.

En 3 pacientes no se pudieron determinar CGy en
cinco CA puesto que las muestras no se mantuvie-
ron en las condiciones adecuadas de temperaturay
tiempo para ser correctamente valoradas (20-22).
En los pacientes en que se realizaron fueron negati-
vas y parece no estar indicada una busqueda siste-
matica de las mismas puesto que en la mayoria de
los casos de urticaria por frio no hay CG ni CA
(23, 24). El resto de exploraciones complementarias
realizadas fueron normales excepto que la IgE esta-
ba elevada en los pacientes atopicos, como ya he-
mos sefalado. Segun Koeppel et al (25) el diagnosti-
co de UF puede estar basado en la historia clinica y
en la prueba de estimulacion por frio e inicialimente
no esté indicada una busqueda mas exhaustiva de
la causa.

La mayoria de los pacientes (83 %) tenian sinto-
mas tipo Il, con reacciones sistémicas pero sin sin-
tomas de hipotension y sélo un paciente presentaba
reacciones sistémicas que cursaban con choque al
sumergirse en agua fria.

En nuestro estudio, la prueba de estimulacion por
frio, realizada en todos los pacientes alos 5 min, fue
negativa en un solo paciente, el tnico con UF atipica
segun la clasificacion de Wanderer, y que ademas
es el Unico que permanece asintomatico, pero no re-
Une ninguna otra caracteristica especial. Un elemen-
to importante para predecir gravedad y seguir la evo-
lucion puede ser la valoracion de larespuesta a la
prueba de estimulacién por frio tras distintos tiempos
de exposicion, alos 3,5y 10 min (1, 3). Parece claro
que cuanto menos tiempo de exposicién sea nece-
sario para provocar unarespuesta positiva, mayor sera
la gravedad de los sintomas.

En todos los pacientes se recomendaron medidas
preventivas como abrigarse los meses frios, no in-
gerir bebidas ni alimentos muy frios y banarse en
agua templada. Ademas, si el paciente se introduce
en mar o piscina debe hacerlo acompanado. Ante in-
tervenciones quirdrgicas debe vigilarse la tempe-
ratura ambiente del quiréfano y de las soluciones em-
pleadas por via intravenosa (26). Estas medidas
deben ser extremas cuando los sintomas correspon-
dan al tipo Ill de gravedad, con hipotension, como
ocurre con uno de nuestros pacientes. Ademéas de
estas medidas es fundamental el tratamiento farma-
coldgico para el que se deben utilizar antihistamini-
cos. Diez de los pacientes recibieron tratamiento ini-
cial con cetirizina. Tradicionalmente se ha utilizado

ciproheptadina (27), pero debido a los efectos secun-
darios que suele ocasionar (somnolencia, aumento
del apetito), se haido sustituyendo por los nuevos
antihistaminicos, entre los que la cetirizina se ha
mostrado eficaz (28, 29).

El tiempo de evolucion de la enfermedad es muy
variable, pudiendo durar desde meses hasta anos,
como también se ha observado que ocurre en nues-
tros pacientes. En los casos de larga duracién, si los
sintomas no son muy incapacitantes, se puede reali-
zar un tratamiento farmacolégico discontinuo, en los
meses o temporadas en que el paciente empeore y
si se prevé una exposicion a frio intensa.

SUMMARY

Background: Cold urticaria is caused after exposi-
tion to cold air, water and food. It is the third more
frequent physical urticaria in pediatric population.

Methods and results: We reviewed twelve pa-
tients, studied different characteristics and obtained
following results: mean age is 12 years and 9 months
and it is more frequent in female subjects, atopy is
present in 67 % of patients, other physical urticaria
are present in 25 % and there is not familial inheri-
tance. 83 % of patients have localized and generali-
zed symptoms. Cold stimulation test is positive in
92 % . Cryoglobulins and cold agglutinins are negative
in 100 % of patients in which these tests were
made. There is infectious disease in only two pa-
tients. Cetirizine was used in most of patients and it
was succesful in 70 % . Mean duration is 3 years and
6 months. Only patient with negative cold stimula-
tion test remains without symptoms.

Conclusions: Cold urticaria must be initially diag-
nosed by cold stimulation test and clinical history.
Cetirizine is effective and cause less adverse effects
than other antihistamines traditionally used.

Key words: Cold urticaria. Cryoglobulin.
Cryoagglutinin. Chronic urticaria. Cetirizine.
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