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Kapitel 4.1 Urtikaria und Angio6dem

von <Bettina Wedi>
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4.1.4 Urtikaria Sonderformen

Die Urtikaria, charakterisiert durch akute oder chronische, stark juckende Quaddeln
(Urticae), gehort zu den héufigen Hauterkrankungen (Zuberbier 2006a). Die Le-
benszeitpravalenz ist groler 20%. Pathogenetisch liegen Vasodilatation und erhohte
vaskuldre Permeabilitdt mit Austritt von Plasma durch IgE- oder nicht-IgE-vermit-
telte Aktivierung von Mastzellen mit Mediatorausschiittung (vor allem Histamin)
zugrunde. Die von starkem Juckreiz begleiteten elevierten Erytheme (Abb. 1) wer-
den nicht aufgekratzt, sondern eher gerieben, so dass Exkoriationen in der Regel
nicht vorhanden sind.

Abb. 1 Urtikaria (juckende Quaddeln unterschiedlicher GroRe, teils ringférmig)

Angioddeme, die bei mehr als der Hélfte der Urtikariafélle assoziiert sind, werden
durch den gleichen Pathomechanismus ausgeldst, befinden sich aber tiefer im sub-
kutanen und vor allem submukosalen Gewebe. Urticae und Angioddeme konnen
prinzipiell am gesamten Integument auftreten. Angioddeme betreffen aber bevorzugt
Augenlider, Lippen und Genitale, nicht selten auch Zunge und Laryngopharynx, so
dass sie lebensbedrohlich sein kdnnen (Abb. 2). Gelegentlich treten zusétzlich zu
Urtikaria und Angioddemen auch Allgemeinsymptome wie Miidigkeit, respiratori-
sche oder gastrointestinale Symptome oder Arthralgien auf.
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Das klinische Bild der Urtika-
ria (Wieczorek 2007) ist e-
benso wie die Atiologie sehr
heterogen (Wedi und Kapp
2007b).

Die unterschiedlichen Subty-
pen der drei Urtikaria-
hauptgruppen (Zuberbier
2006a) sollten exakt klassifi-
ziert werden (Tab. 1).

Abb. 2 Angio6dem der Unter-
lippe

Tabelle 1: Klassifikation der Urtikaria

Gruppe Subtyp Definition
Spontane Akute Urtikaria Spontane Urticae <6 Wochen
Urtikaria Chronische Urtikaria Spontane Urticae >6 Wochen
Physikalische | Kalte-Urtikaria Ursache: Kalte (Luft/Wasser/Wind)
Urtikaria Verzogerte Druck-Urtikaria Ursache: Vertikaler Druck (Latenz 3-8h)
Warmeurtikaria Ursache: Lokale Warme
Solare Urtikaria Ursache: UV und/oder sichtbares Licht
Urticaria factitia (Abb. 3) Ursache: Mechanische Scherkrafte
Vibrationsurtikaria/-angioddem | Ursache: Vibrationskréfte
Sonderform Agquagene Urtikaria Ursache: Wasserkontakt (temperatur-
unabhéangig)
Cholinergische Urtikaria Ursache: Erhodhte Korpertemperatur
Kontakturtikaria Ursache: Kontakt zu urtikariogener
Stubstanz
Anstrengungs-induzierte Urti- Ursache: Physikalische Anstrengung
karia
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4.1.1 Spontane Urtikaria

Etwa 2/3 der spontanen Urtikariaformen sind akut (allergisch oder nicht-allergisch)
und 1/3 chronisch (nicht-allergisch).

Spontane akute Urtikaria

Bei der spontanen akuten Urtikaria, die meist 1-2 Wochen anhélt (Grenze zur chro-
nischen Urtikaria 6 Wochen), sind Angioddeme bei mehr als 50% assoziiert. Die
akute Urtikaria wird vor allem in der Notfallsprechstunde gesehen. Am haufigsten
ist die nicht-allergische Urtikaria. Sie ist haufig assoziiert mit akuten Infekten des
oberen Respirationstrakts oder Urogenitaltrakts und nicht selten getriggert durch die
Einnahme von nicht-steroidalen Antiphlogistika (vor allem Acetylsalicylsdure). Bei
Atopikern kann eine akute Urtikaria auch IgE-vermittelt, also allergisch bedingt sein
(z.B. durch Nahrungsmittelallergene, Beta-Laktamantibiotika oder Hymenopte-
renstiche). Sind anamnestisch keine Triggerfaktoren eruierbar (Atopie, bekannte
Allergien, Medikamenteneinnahme, Infektzeichen), sollte aufgrund des selbstlimi-
tierenden Verlaufs keine weitere Diagnostik durchgefiihrt werden. Die Therapie
erfolgt symptomatisch iiber 1-2 Wochen mit H1-Antihistaminika der 2. Generation
(z.B. Levocetirizin, Cetirizin, Desloratadin, Loratadin, Fexofenadin, Mizolastin,
Ebastin), ggf. unter Beriicksichtigung eventueller Nebenwirkungen in erhohter Do-
sierung bis zu 4x1 Tbl. (off label use). Bei Dyspnoe, Kreislaufreaktion, starker Ge-
neralisation ist hiufig die Gabe von Glukokortikosteroiden (ggf. intravends) sowie
eine stationire Uberwachung nétig.

Eine Prognose, welche akute Urtikaria in eine chronische Urtikaria iibergeht, ist
derzeit nicht moglich. Moglicherweise ist der Ubergang bei addquater Therapie der
akuten Urtikaria seltener.

Spontane chronische Urtikaria

Bei Persistenz spontaner urtikarieller Hautverdnderungen iiber einen Zeitraum von
mehr als 6 Wochen liegt eine chronische Urtikaria vor. Kommt es unregelmafig
aber iiber ldngere Zeitrdume rezidivierend zum Auftreten von kurz dauernden Urti-
kariaschiiben, handelt es sich um eine episodische (intermittierende) Urtikaria.
Durchschnittlich besteht eine chronische Urtikaria fiir 3-5 Jahre, bei 20% aber iiber
Jahrzehnte. Die lebenslange Prévalenz liegt bei etwa 0,5% und ist weltweit ver-
gleichbar. Am héufigsten betroffen sind Frauen im mittleren Lebensalter. Wie bei
der akuten Urtikaria kommt es bei mehr als der Hilfte der Betroffenen auch zum
Auftreten von Angioddemen. Weiterhin treten bei 10-20% der Patienten einer Urti-
kariasprechstunde Angioddeme ohne Urticae bei qualitativ und quantitativ norma-
lem C1-Esterase-Inhibitor (siehe auch Kapitel 7.7 Hereditire Angioddeme) auf.

Die Lebensqualitit ist bei chronischer Urtikaria stark eingeschrinkt, insbesondere
aufgrund des starken Juckreizes, verstarkt abends und nachts, und der dadurch be-
dingten Schlafstérungen. Sekundédr kommt es nicht selten zu psychosozialen Prob-
lemen. Das unvorhersehbare Auftreten von Angioddemen (vor allem nachts) wird
als bedrohlich empfunden.

Aufgrund der Chronizitdt der Erkrankung sollte jeder Versuch zur Identifikation
potenzieller und behandel- bzw. vermeidbarer Triggerfaktoren vorgenommen wer-
den. Patiententagebiicher sind in der Beurteilung des variablen klinischen Verlaufs
und zur Identifikation eventueller Triggerfaktoren sehr hilfreich.
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Eine IgE-vermittelte allergische Reaktion als Ausloser einer chronischen Urtikaria
ist nahezu ausgeschlossen, so dass Pricktestungen mit Inhalationsallergenen oder
Nahrungsmittelallergenen bei der chronischen im Gegensatz zur akuten Urtikaria
kaum indiziert sind.

Mogliche Triggerfaktoren der chronischen Urtikaria/chronischen Angioddeme sind
autoreaktive Mechanismen, persistierende Infektionen, insbesonder mit Heliobacter
pylori (Wedi 1998, Wedi und Kapp 2002) und pseudoallergische Reaktionen. Nicht
selten liegen unterschiedliche Triggerfaktoren in Kombination vor.

Diagnostisch haben sich eine gezielte Urtikariaamnese, die korperliche Untersu-
chung einschlieBlich Dermographismus sowie ggf. physikalische Testungen, Labor-
untersuchungen und ggf. weitere Untersuchungen (z.B. Zahn- oder HNO-irztlich)
bewihrt (Tab. 2).

Tabelle 2: Diagnostik bei chronischer Urtikaria

Untersuchung auf Parameter
Chronische persistierende . Heliobacter-Diagnostik
Infekte (Histologie oder 13C-Urease-Atemtest oder mono-

klonaler Stuhlantigentest)

e  Fokalinfekte im Zahn-/HNO-Bereich:
Streptokokken-, Staphylokokkenserologie, Zahn-/
HNO-arztliche Untersuchung einschlief3lich bildge-
bender Verfahren

. Yersiniose-Diagnostik:

Yersinien-IgA-, -lgG-Serologie und -Immunoblot

e  Ggf. Parasiten-Diagnostik:

Stuhluntersuchung, Serologie)

Autoreaktivitat e  Autologer Serumtest

. Ggf. Uberpriifung der Serumaktivitat mittels zellula-
rer in-vitro-Diagnostik (Basophilenaktivierungstests)

. Schilddrisen-Autoantikorper

Nicht-allergische Uber- . Gezielte Anamnese hinsichtlich NSAR* (vor allem
empfindlichkeits- ASS!)
reaktion e  Evil. standardisierte pseudoallergenarme Kost fiir 4

Wochen, nach Besserung ggf. kontrollierte Provo-
kation mit pseudoallergenreicher Kost/Additiva

(*NSAR= Nichtsteroidale Antirheumatika)

Bei ca. einem Drittel der Patienten mit chronischer Urtikaria ist ein positiver autolo-
ger Serumtest als Hinweis fiir eine Serumaktivitit zu finden (Maurer 2004). Der
autologe Serumtest ist ein Intrakutantest mit Eigenserum (cave! Serumverwechs-
lung!) der wie jeder Hauttest im Vergleich zu einer Positiv- und Negativkontrolle
und nach entsprechender Karenz zu hauttestsupprimierenden Medikamenten (z.B.
Antihistaminika, Kortikosteroide, Immunsuppressiva) bewertet werden sollte. Der
autologe Serumtest ist positiv ab einer Quaddel von 2mm im Durchmesser bei nega-
tiver Negativkontrolle.

Nur ein Teil der Serumaktivitét ldsst sich durch Autoantikoérper gegeniiber dem ho-
chaffinen IgE-Rezeptor (anti-FceRIa) bzw. gegeniiber IgE erkliaren. Die Bedeutung
eines positiven autologen Serumtests ist noch unklar, da er bei Remission der Urti-
karia z.T. noch nachweisbar sein kann. Welchen Einfluss Komplement- und Gerin-
nungsfaktoren auf die Serumaktivitit haben, ist ebenfalls noch ungeklart.
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Sollten die einzelnen Hautverdnderungen lénger als 24 Stunden persistieren(*) und
mit Pigmentierung abheilen, sollte eine Biopsie zum histologischen Ausschluss einer
Vaskulitis durchgefiihrt werden. Differentialdiagnose medizinisch relevanter Floh-
spezies und ihre Bedeutung in der Dermatologie.

(* Hilfreiche Nachweismethode: Einkreisen frischer Quaddeln mit einem Markier-
stift. Kontrolle nach 12-24 Stunden durch den Patienten/Arzt).

Die Histologie der Urtikaria ist unspezifisch und zeigt ein perivaskuléres Infiltrat um
Venolen mit vorwiegend CD4+-T-Lymphozyten, Monozyten, z.T. Granulozyten
(Neutrophile, Eosinophile, Basophile mit individuell unterschiedlicher Auspriagung).
Das Infiltrat dhnelt dem einer Spétphase-Reaktion. Die Autoimmunurtikaria zeigt
hierbei keine Besonderheiten im Vergleich zur chronischen Urtikaria.
Differenzialdiagnosen der chronischen Urtikaria

Vor allem bei nicht juckenden Urticae sollten folgende Syndrome ausgeschlossen
werden:

. Genetische Syndrome: z.B. Muckle-Wells-Syndrom, Hyper-IgD-
Syndrom, CINCA

. Hématologische Syndrome: z.B. Schnitzler-Syndrom

. Immunologische Erkrankungen: z.B. systemischer Lupus erythemato-
des, hypokomplementdamisches Urtikariavaskulitissyndrom

Weitere Differenzialdiagnosen:

. Skabies, Arthropodenreaktionen
. Urtikarielle Initialstadien bulléser Autoimmundermatosen
. Frithe Stadien von Vaskulitis und Erythema exsudativum multiforme

Therapieziel (Wedi und Kapp 2005, Wedi und Kapp 2007a) ist die Maximierung
von Lebensqualitdt und Arbeitsfahigkeit bzw. Schulfdhigkeit bei Minimierung von
Nebenwirkungen. Die relevanten Evaluationsparameter kontrollierter klinischer
Therapiestudien sind Juckreiz, Quaddelzahl, -groe und -haufigkeit, Schlafstérungen
sowie Parameter zur Lebensqualitét.

Generell sollten unspezifische Triggerfaktoren vermieden werden (Tab. 3), z.B. Ein-
nahme nicht-steroidaler Antirheumatika (insbesondere Acetylsalicylsdure, aber auch
Ibuprofen, Diclofenac; besser meist: Paracetamol), Alkohol, Uberwirmung, enge
Kleidung. Bei Angioddemen sollten auch ACE-Hemmer und ggf. Angiotensin-II-
Rezeptor-Antagonisten (Sartane) gemieden werden.

Die Identifikation chronisch persistierender Infekte (z.B. Heliobacter pylori-
assoziierte Gastritis (Federman 2003), chronische streptogene Tonsillits oder Sinusi-
tis oder Dentalfokus) sollte eine gezielte Eradikation einschlieBlich adiquater Uber-
priifung des Therapieerfolgs nach sich ziehen (Wedi 2004).

Die symptomatische Therapie aller Urtikariaformen erfolgt mit H1-Antihistaminika.
Dies sind auch die einzigen fiir die Therapie der chronischen Urtikaria zugelassenen
Medikamente. In Deutschland erhéltlich sind Azelastin, Cetirizin, Desloratadin, E-
bastin, Fexofenadin, Levocetirizin, Loratadin und Mizolastin (alphabetisch). Bei
Nichtansprechen auf die iibliche Tagesdosis sollte die Dosis unter Beriicksichtigung
eventueller Nebenwirkungen erhdht werden. Laut der aktuellen europdischen Leitli-
nie (Zuberbier 2006b) kann die Dosis bis zu vierfach erhoht werden. Individuelle
Unterschiede im Ansprechen auf einzelne Antihistaminika sind bekannt, so dass bei
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fehlendem Ansprechen zunédchst andere H1-Antihistaminika ausprobiert werden
sollten. Die 1. Generation der H1-Antihistaminika sollte aufgrund von mehr Neben-
wirkungen bei vergleichbarer oder ggf. sogar weniger antihistaminischer Effektivitét
im Vergleich zur 2. Generation vermieden werden.

H1-Antihistaminika reduzieren Juckreiz, Quaddeldauer und -zahl und erhéhen die
Lebensqualitit. Sie wirken besser bei regelmiBiger Einnahme als wenn sie bei Be-
darf genommen werden. Generell haben H1-Antihistaminika der 2. Generation ein
gutes Sicherheitsprofil, das sich aber von Pridparat zu Priparat doch unterscheidet.
Potenzielle Nebenwirkungen wie Sedierung, Verkehrstiichtigkeit, Interaktion mit
dem Cytochrom-P-450-Enzymsystem, hepatische oder kardiale Nebenwirkungen
und Nierentoxizitidt miissen bei der individuellen Auswahl beriicksichtigt werden.
In der Schwangerschaft sollten mdglichst alle H1-Antihistaminika vermieden wer-
den.

Tabelle 2: Therapie der chronischen Urtikaria (Wedi und Kapp 2005, 2007a)

Vermeiden unspezifi- | Spezifische Symptomatische, immunmodulierende oder im-
scher Trigger Therapie munsuppressive Therapie
Aspirinfandere NSAR | Persistierende 1. Wahl e Beste Evidenz, wenige UAW:
Mastzell-aktivierende | Infektionen 2. Generation H1-Antihistaminika:
Medikamente Autoimmunthyre- RegelmaRig bis zu 4xtaglich (off-
Alkohol oiditis label use). Individuelles Anspre-
Uberwérmung Diat bei nicht- chen

. allergischer Uber- e Geringe Evidenz, wenig UAW:
Enge Kl'elsiung ) empfindlichkeit auf Antileukotriene,
Bei Angioddemen: | Aqgitiva (gesichert (Hydroxy-) Chloroquin, Dapson,
ACE-Hemmer (meist | qrch provokation) orale niedrig-dosierte GCS, Omali-
auch Sartane) zumab

2 Wahl e Gute Evidenz, erhebliche UAW:
Ciclosporin A

(stets mit ) ) )

H1- e Wenig Evidenz, erhebliche UAW:
Antihista- Doxepin, Oxatomid, Ketotifen, Sul-
minika) fasalazin, IVIG, Plasmapherese,

Methotrexat, Cyclophosphamid,
Mycophenolatmofetil, Tacrolimus,
Warfarin, Stanozolol

Bei Nichtansprechen auf H1-Antihistaminika (in erhohter Dosis) sollten zusitzlich
(1) zu den Antihistaminika Alternativen eingesetzt werden.

Orale Glukokortikosteroide sollten lediglich kurzfristig (maximal 1-2 Wochen) bei
Exazerbationen (schwere Generalisation, starke Angioddeme) verordnet werden.
Aufgrund der Chronizitdt kommt es sonst zu unvermeidbaren Nebenwirkungen (z.B.
Cushing-Syndrom, Diabetes mellitus, Glaukom, Osteoporose).

Die Therapie bei positivem autologem Serumtest bzw. in-vitro Nachweis einer Se-
rumaktivitét ist bisher nicht eindeutig geklart. Moglicherweise eignet sich hier der
zusétzlich zu H1-Antihistaminika zu gebende Leukotrienrezeptorantagonist Monte-
lukast. Bei Antihistaminika-resistenten Patienten kann unter Beriicksichtung des
Nebenwirkungsprofils Ciclosporin A (2,5-5mg/kg Korpergewicht/Tag) indiziert
sein. Wir haben bei Patienten mit positivem autologem Serumtest gute Erfahrungen
mit (Hydroxy-)Chloroquin (250mg/d) sowie auch mit Diaminodiphenylsulfon
(Dapson; 100-150mg/6 Tage pro Woche) fiir 6-12 Monate gemacht (Tab. 3).
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Bei Nichtansprechen auf H1-Antihistaminika in erhohter Dosis sind Alternativen
entsprechend ihres Risiko-Nutzenprofils individuell aus zu wéhlen (Tab. 3) Mit
Ausnahme des Ciclosporin A gibt es hierzu keine evidenz-basierten Daten. Die zu-
sitzliche Gabe von H2-Antihistaminika wird nicht mehr empfohlen. Alte Daten zu
Cimetidin in Kombination mit sedierenden H1-Antihistaminika sind widerspriich-
lich. Daten zur Kombination mit modernen H1-Antihistaminika fehlen. Es wird dis-
kutiert, dass der Effekt nur indirekt iiber eine Konzentrationserhohung der Erstgene-
rationsantihistaminika durch Verstoffwechselung beider Praparate iiber das Cytoch-
rom-P450-System bedingt ist und somit bei den jetzt zu bevorzugenden modernen
H1-Antihistaminika nicht mehr vorliegt. Der Mastzellmembranstabilisator Ketotifen
bietet im Vergleich zu modernen H1-Antihistaminika keine Vorteile, aber mehr Ne-
benwirkungen (Sedierung) und wird wohl am 30.06.2008 vom Markt genommen.

4.1.2 Nicht-Cl-Esterase-Inhibitor-Mangel-bedingte Angioddeme ohne
Urtikaria

Chronische Angio6deme ohne Urtikaria treten bei ca. 10-20% der Patienten einer
Urtikariasprechstunde auf. Ein Cl-Esterase-Inhibitor-Mangel bzw. eine -
Dysfunktion sollten immer ausgeschlossen werden (s. Kapitel 7.7). Insbesondere
Angioddeme der Zunge und des Laryngopharynx konnen pharmakologisch durch
Einnahme von ACE-Hemmern (bei 0,6% aller ACE-Hemmer-Behandelten, beson-
ders bei Afroamerikanern), aber auch von Angiotensin-II-Rezeptor-Antagonisten
(Sartane) bedingt sein. Diese Medikamente verhindern den Bradykinin-Abbau, so
dass es zu einem lokalen Anstieg von Bradykinin kommt. Auch ACE-Hemmer-
bedingte Angioddeme koénnen mit abdominellen Schmerzattacken, Durchfillen und
Erbrechen einhergehen.

Auch bei Angioddemen ohne Urticae sollte eine Fokusdiagnostik, insbesondere hin-
sichtlich Heliobacter pylori erfolgen. Beim hereditiren Angio6demen konnte kiirz-
lich in einer multizentrischen, internationalen Studie gezeigt werden, dass die Fre-
quenz der Attacken bei bestehender Heliobacter-Infektion signifikant haufiger ist
(Visy 2007).

Bei wiederholten Angioddemen sollten ACE-Hemmer, Sartane und nicht-steroidale
Antirheumatika vermieden werden. Selbst nach Absetzen der Antihypertensiva kon-
nen Angioddeme noch fiir einige Wochen auftreten. Antihistaminika haben keinen
nennenswerten Effekt. Randomisierte kontrollierte Studien zu chronischen Angioo-
demen ohne Urtikaria existieren nicht. Die Behandlung &hnelt der Therapie der
chronischen Urtikaria, héufig sind aber zur akuten Therapie Glukokortikosteroide,
z.B. 40-60mg Prednisolon/Tag (ggf. fiir 1-3 Tage) erforderlich. Bei lebensbedrohli-
chen Angioddemen sind ggf. Adrenalin und/oder eine Tracheotomie indiziert.

4.1.3 Physikalische Urtikariaformen

Physikalische Urtikariaformen sollten bei entsprechendem Verdacht durch standar-
disierte physikalische Testungen ausgeschlossen werden. Sie kénnen auch parallel
zu einer spontanen chronischen Urtikaria oder einer Urtikariasonderform (z.B. cho-
linergische Urtikaria) auftreten. Trotz des oft eindrucksvollen klinischen Bildes sind
die Pathomechanismen der Mastzellaktivierung nicht geklart. Aus evidenz-basierter
Sicht existieren kaum verwertbare Daten zur Therapie der physikalischen Urtikaria-
formen (Wedi und Kapp 2006, Zuberbier 2006b). Hinweise fiir Autoreaktivitit wie
positiver autologer Serumtest oder Schilddriisenautoantikdrper wurden bisher nicht
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gefunden. Assoziierte Infekte wurden zwar beschrieben (z.B. Syphilis bei Kélteurti-
karia, Heliobacterinfektion bei Urticaria factitia), scheinen aber im Vergleich zur
chronischen Urtikaria eher eine untergeordnete Rolle zu spielen.

Die Urticaria factitia (symptomatischer urtikarieller Dermographismus, Abb. 3) als
haufigste physikalische Urtikaria entwickelt sich innerhalb weniger Minuten nach
Einwirkung leichter Scherkréfte (z.B. durch Streifen mittels Holzspatel, Schreiben
auf der Haut oder mit Dermographometer) und ist mit starkem Juckreiz verbunden.
Der urtikarielle Dermographismus ist dagegen asymptomatisch und ohne Krank-
heitswert. Die mittlere Dauer einer Urticaria factitia liegt bei 6,5 Jahren, oft liegt
eine Kombination mit einer spontanen chronischen Urtikaria vor. Die Therapie be-
steht wie bei der chronischen Urtikaria aus der symptomatischen Gabe von H1-
Antihistaminika der 2. Generation (Préparate und Dosierung sieche chronische Urti-
karia).

Abb. 3 Urticaria factitia

Starker vertikaler Druck ist mit einer Latenz von ca. 3-8 Stunden Ausloser der ver-
zbgerten Druckurtikaria. Typische Lokalisationen sind Palmae und Plantae, Ge-
sdf3, Riicken und Haut unter Giirteln und Trigern. Systemische Symptome wie
Krankheitsgefiihl, Arthralgien, Myalgien und Leukozytose sind moglich. Die Druck-
testung sollte standardisiert mit Gewichten von 0,5 bis 1,5kg/cm? fiir 10min in un-
terschiedlichen Arealen (Riicken, ventraler und dorsaler Oberschenkel) durchgefiihrt
werden (Kontou-Fili 1997). Die Ablesung der Testareale erfolgt nach 30min, 3h, 6h
und 24h. Nur deutlich erhabene Urticae, die nach einigen Stunden auftreten, zeigen
das Vorhandensein einer verzogerten Druckurtikaria an. Erytheme im Randbereich
der Testungen nach 30min oder 1h sind nicht Ausdruck einer physikalischen Urtika-
ria. Urticae im Testareal, die nach 24h persistieren, sollten zum Ausschluss einer
Vaskulitis (z.B. bei Lupus erythematodes) biopsiert werden.
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Die verzogerte Druckurtikaria spricht selbst bei Dosiserhohung schlecht auf HI-
Antihistaminika an. Die zusétzliche Gabe von Montelukast (1x10mg abends) kann
bei einzelnen Patienten vorteilhaft sein. Niedrig-dosierte Glukokortikosteroide (ini-
tial 40-20mg/d Prednisolonédquivalent mit Ausschleichen auf Dosen unter 10mg/d)
eignen sich ebenfalls bei einzelnen Patienten, ebenso wie Dapson (100-150mg/6
Tage pro Woche). Weitere publizierte Therapiemdglichkeiten sind Methotrexat
(15mg/Woche po oder s.c), Ketotifen plus Nimesulid, Sulfasalazin oder topisches
Clobetasolpropionat 0,5%.

Bei der Kalte-Urtikaria fiihren kaltes Wasser, kalte Gegenstinde, kalte Luft
und/oder kaltes Essen/Getranke zu Urticae und Angioddemen im Kontaktareal (Ké&l-
tekontakturtikaria) oder gelegentlich auch dariiber hinaus (Kéiltereflex-Urtikaria).
Bei Generalisation oder Lokalisation im Laryngopharynx kdnnen lebensbedrohliche
Zustdnde auftreten. Betroffen sind vor allem jiingere Personen, die mittlere Dauer
betrigt fiinf Jahre, die Koexistenz einer cholinergischen Urtikaria ist moglich. Selten
findet sich eine Assoziation zu Infekten wie Syphilis, Borreliose, Hepatitis, infektio-
ser Mononukleose oder HIV-Infektion. Moglicherweise konnen auch persistierende
Infekte, z.B. eine Heliobacter-assoziierte Gastritis, diec Reaktionen triggern. Die
standardisierte physikalische Testung erfolgt z.B. mit eisgefiillten Kupferzylindern,
die fiir 1-10min. am Riicken appliziert werden. Giinstig ist die Bestimmung der
Temperaturschwelle mit kalten Armbédern unterschiedlicher Temperatur. Am bes-
ten standardisiert und reproduzierbar ist die Bestimmung der Temperaturschwelle
mittels Einsatz von Peltierelementen (Gerit TempTest”) (Siebenhaar 2007). Ist a-
namnestisch kalte Luft auslosend, muss ggf. entsprechend provoziert werden. Die
Therapie erfolgt symptomatisch mit H1-Antihistaminika der 2. Generation (ggf. in
erhohter Dosis). Da dies meist nicht ausreicht, kann eine antibiotische Therapie mit
Tetrazyklinen (z.B. Doxycyclin 200mg/d oral fiir 3-4 Wochen) oder eine Penicillin
i.m. Therapie (hochdosiert téglich iiber 3 Wochen) versucht werden. Ausreichend
hohe Dosen iiber einen ldngeren Zeitraum scheinen nétig zu sein. Der Wirkmecha-
nismus ist unklar. Therapieerfolge wurden in Einzelfdllen auch mit Cyproheptadin,
Ketotifen oder Montelukast beschrieben.

Die lokalisierte Warmeurtikaria ist eine Raritit und entsteht nach direktem Kon-
takt zu warmem Wasser, warmer Luft oder warmen Gegenstdnden. Die auslosende
Temperatur liegt zwischen 38°C bis iliber 50°C. Idealerweise sollte die Temperatur-
schwelle bestimmt werden. Die Urticae sind in der Regel klein und fliichtig. Evi-
denz-basierte Therapieempfehlungen fehlen. Sollten H1-Antihistaminika nicht aus-
reichen, kann ein Hardening oder (Hydroxy-)Chloroquin (250mg/d) versucht wer-
den.

Die solare Urtikaria ist ebenfalls sehr selten (ca. 4% aller Photosensitivitdten). Vor
allem Frauen im mittleren Lebensalter sind betroffen. Die auslésenden Wellenldn-
gen reichen von 280nm bis 760nm (i.d.R. UV-Licht) und fiihren wenige Minuten
nach Exposition zu juckenden Urticae im bestrahlten Areal. Die mittlere urtikarielle
Dosis (MUD) sollte mittels Monochromator ggf. auch mit sichtbarem Licht (Diapro-
jektor) bestimmt werden. Differenzialdiagnostisch sind ein systemischer Lupus e-
rythematodes, die erythropoietische Protophorphyrie oder die weitaus héufigere po-
lymorphe Lichtdermatose zu beriicksichtigen. Die Therapie kann schwierig sein.
HI-Antihistaminika helfen hédufig nicht, ein Photohardening kann hilfreich sein.
Weitere Moglichkeiten sind Plasmapherese, Ciclosporin A, intravendse Immunglo-
buline oder (Hydroxy-)Chloroquin.
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Sehr selten ist eine vibratorische Urtikaria/Angioddem, wobei Vibrationskrifte
(z.B. Presslufthammer, Radfahren iiber Kopfsteinpflaster) Urticaec bzw. Angiédeme
auslosen, Ausloser, die in der Regel gut vermeidbar sind.

4.1.4 Urtikaria-Sonderformen

Die Sonderformen werden nicht spontan und auch nicht durch einen definierten
physikalischen Ausloser verursacht. Hierzu zéhlen cholinergische Urtikaria, aqua-
gene Urtikaria und Kontakturtikaria.

Die cholinergische Urtikaria entsteht durch physikalisch oder psychisch bedingte
Erhohung der Korpertemperatur (z.B. passive Erwdrmung durch heiles Bad, Ergo-
meterbelastung, Priifungsstress). Dies fiihrt zu charakteristischen stecknadelkopf-
groBBen und relativ fliichtigen, hdufig stammbetonten Urticae. Allgemeinsymptome
wie Ubelkeit, Kopfschmerzen, Schwindel oder Hypotonie sind mdglich. In der Re-
gel sind nur Jugendliche oder junge Erwachsene betroffen. Die mittlere Dauer liegt
bei 5-6 Jahren. Parallel kann eine Kélteurtikaria vorhanden sein. Die Symptompro-
vokation kann z.B. mittels Ergometerbelastung erfolgen. Die regelmiBige Gabe von
H1-Antihistaminika (ggf. in erhdhter Dosis) oder die Gabe ca. 60-90min. vor Belas-
tung kann meistens die Symptome unterdriicken. Eine Toleranzentwicklung durch
kontrollierte korperliche Belastung ist meist nicht zu erreichen. Therapieerfolge
wurden in Einzelfdllen auch mit Ketotifen oder Danazol beschrieben.

Bei der seltenen aquagenen Urtikaria fithrt Wasserkontakt jeglicher Temperatur zu
juckenden, kleinen Urticae im Kontaktareal, bedingt durch die Diffusion nicht niher
definierter, wasserldslicher Allergene aus dem Stratum corneum in die Dermis. Im
Gegensatz dazu tritt bei aquagenem Pruritus nur Juckreiz ohne Hautverdnderungen
auf. Die Provokation erfolgt mit dem Auflegen nasser Kompressen (Korpertempera-
tur 37°C) fiir 30min. Meist ist die prophylaktische Gabe von HI-Antihistaminika
ausreichend.

Eine Kontakturtikaria entsteht nach Kontakt mit einer IgE-abhéngigen (allergische
Kontakturtikaria) oder -unabhingigen (nicht-allergische Kontakturtikaria) Substanz.
IgE-abhéngige Ausloser sind z.B. Nahrungsmittel, Latex und Tierepithelien und
kommen eher bei Atopikern vor, wohingegen nicht-allergische Ausloser z.B. Irritan-
zien wie Perubalsam, Benzoesdure und Zimtaldehyde sind. Der haufigste Ausloser
einer nicht-allergischen Kontakturtikaria ist der Kontakt zu Brennesseln.

Bei der allergischen Kontakturtikaria kann die Reaktion progredient verlaufen bis
hin zu generalisierter Urtikaria, ggf. auch Anaphylaxie. IgE-vermittelte Reaktionen
sollten mittels Pricktest und/oder Bestimmung spezifischer IgE-Antikorper ausge-
schlossen werden. Weitere diagnostische Moglichkeiten sind offene Anwendungs-
tests mit Ablesung nach 20, 40, 60min. (Abb. 4) bzw. geschlossene Epikutantests
mit zusétzlicher 20-Minuten-Ablesung. Mehrere Episoden einer allergischen Kon-
takturtikaria konnen auch zu einer Proteinkontaktdermatitis fithren, daher ist eine
frithe Diagnosestellung mit Empfehlung entsprechender Karenzmalinahmen von
Bedeutung.
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Abb. 4 Kontakturtikaria auf rohen Rotbarsch
(Quaddeln 10 Minuten nach kurzem Reibetest)
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