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Chronicka urtikarie -
diferencialni diagnostika a lécba

MUDr. Eva Svarcova
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Chronicka urtikarie (kopfivka) je kozni onemocnéni charakterizované epizodickymi vysevy kopfivkovych pupent ¢i angioedé-
mem, pfipadné obéma pfiznaky, objevujicimi se vétsinu dni v tydnu, déle nez 6 tydn(. Charakteristickym znakem je prchavost
vysevl, obvykle spontanné vymizi do 24 hodin. Chronické spontanni urtikarie se castéji vyskytuje u pacientd s autoimunitnim
onemocnénim.V 10-20 % pFipadu stoji za vysevy kopfivky uzivana medikace, fyzikdIni podnéty ¢i stres. V diagnostice je zasadni
typicky klinicky obraz, podrobna anamnéza a laboratorni vysetreni zahrnujici vysetfeni C-reaktivniho proteinu, sedimentace
a krevniho obrazu s diferencidlnim rozpoctem, eventuelné IgG anti thyreoperoxidaza a celkové IgE. Zakladem terapie je dusledna
edukace pacienta, eliminace spoustéc(i a farmakoterapie. Lékem prvni volby jsou nesedativni H1 antihistaminika 2. generace
ve standardni ddvce, pficemz pfi nedostatecném efektu lze davku navysit az na ¢tyinasobek. K [écbé tézké formy chronické
spontanni kopfivky je k dispozici biologicka |é¢ba omalizumabem.
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Chronic urticaria - differential diagnosis and therapy

Chronic Urticaria (CU) is a skin disease based on the episodic appearance of urticarial lesions with or without angioedema, on most
days of the week, for a period of six weeks or longer. The lesions wax and wane rapidly, usually within 24 hours. Chronic spon-
taneous urticaria occurs more frequently in patients with autoimmune disorders. Triggers such as medications, physical stimuli,
and stress can be identified in 10 to 20% of cases. In diagnostics, the typical clinical features and the detailed anamnesis are the
most helpful. Laboratory testing should include examination of C-reactive protein, erythrocyte sedimentation rate, complete
blood count with differential, eventually IgG anti thyroperoxidase, and total IgE. The mainstay of therapy is patient education,
avoidance of known triggers, and pharmacotherapy. Second-generation H1 antihistamines are the drugs of the first choice. If
satisfactory improvement does not occur, the dose of antihistamines can be increased up to fourfold. For severe cases of chronic
spontaneous urticaria is reserved the therapy with omalizumab.
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Uvod

Urtikarie je charakterizovana vysevy své-
divych erytematéznich kopfivkovych pupe-
nG a/¢i angioedémem. Hlavnim znakem je
prchavost vysevd, pficemz obtize vétsinou
spontanné vymizi do 24 hodin. Angioedém
a pozdni tlakova urtikérie odeznivaji pomaleji,
azdo tfi dnt. V klinické praxi je trvani vyseva
pomfli velmi dlileZité, nebot pfi perzistenci
pomfd nad 24 hodin je nutno uvazovat o urti-

karidlni vaskulitidé. Urtikarie se ¢leni na akutni
a chronickou formu. U chronické urtikérie (CU)
se svédivé vysevy objevuji vétsinu dniv tydnu
déle nez 6 tydn(. RozliSujeme chronickou
spontanni urtikarii a chronickou indukova-
telnou urtikarii. CU vyznamné zhor3uje kvalitu
zivota. Léc¢ba je hlavné symptomaticka, Iéky
prvni linie jsou nesedativni H1 antihistaminka
2.generace. V textu jsou zohlednény aktua-
lizované mezinarodni Doporucené postupy

EAACI/GA?LEN/EuroGuiDerm/APAAACI, které
vysly na podzim roku 2021.

Epidemiologie

Prevalence chronické urtikérie se pohy-
buje mezi 0,5-1 % populace s predominanci
u zen (1). CU se muze vyskytnout v jakémko-
liv véku, pficemz nejcastéji se objevuje mezi
20 az 40 lety. Az 75 % pfipad CU odezni do
1-5 let, 20 % pripady pretrvava déle nez 10 let.
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Patofyziologie

Vysevy pomfl a agioedému u kopfiv-
ky vznikaji na podkladé aktivace a degra-
nulace mastocytu, kdy dochazi k uvolnéni
vazoaktivnich mediatord, zejm. histaminu,
trombocyty aktivujiciho faktoru a cytokind,
¢imz dojde k vazodilataci, zvyseni permeabi-
lity cévni stény vedouci k edému a stimulaci
volnych nervovych zakonéeni. Az v 50 % CSU
dochazi k aktivaci mastocyt( v ddsledku au-
toimunitniho podkladu, kdy jsou pfi¢inou
autoprotilatky 1gG proti vysokoafinitnimu re-
ceptoru pro IgE na mastocytech a bazofilech,
méné casto jsou pfitomny autoprotilatky pfimo
proti IgE. Zminéné autoprotilatky Ize detekovat
intradermalnim testem s autolognim sérem.
V nékterych pfipadech chronické kopfivky se
objevuji zvysené hladiny IgE protildtek proti
thyreoglobulinu a thyreoperoxidaze, ¢astéji pfi
soubézné autoimunitni thyreopatii.

Klinické projevy

Primarni eflorescenci pro kopfivku je ko-
privkovy pupen (pomfus), jehoz podkladem
je edém v dermis. Pomfus je plocha léze mirné
vyvysend nad niveau klze, jeho velikost kolisa
od nékolika milimetr az po generalizovany vy-
sev,amlze dochazet ke splyvani projevu. Barva
pupent byva svétle rlizova ¢i erytematdzni, né-
kdy s bledsim stfedem. Tvar pupent je variabilni
od ovélnych po mapovité vysevy. Eflorescence
se objevuji bez predilekce kdekoliv po téle.
Koptivkové pupeny jsou velmi svédivé, nékdy
palivé, nicméné spise nez ke skrabani vedou
ke tfeni projev(, exkoriace tedy vétsinou neby-
vaji pfitomny. Charakteristicka je proménlivost
a prchavost projev(, spontanné odeznivaji do
24 hodin.

Asi u tretiny kopfivek byva soucasné
s pomfy pfitomen angioedém. V 10 % piipa-
dl se vyskytuje pouze angioedém bez pomf(.
Angioedém je otok podkozi, ma barvu pokozky
nebo je erytematdzni a vymizi vétsinou do
24 hodin, nékdy az do 72 hodin. Spise nez své-
déni je u angioedému popisovano paéleni i
bolestivost. Nejcastéji se objevuje perioralné Ci
periorbitalné, nicméné vsak muize postihnout
ijiné casti téla (krk, usni boltce, genital, plosky,
ruce) véetné sliznic.

Kromé koznich projevi mohou byt zarover
v dusledku systémového plsobeni uvolnénych
mediatord piitomny i systémové projevy
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(Unava, bolesti hlavy, artralgie, gastrointestinalni
obtize, palpitace).

Formy chronické urtikarie

CU maze byt sponténni ¢i indukovatelna.

Chronicka spontanni urtikarie (CSU,
drive oznacovana jako chronickd idiopatic-
ka urtikarie) je ¢astéjsi, postihuje 80-90 %
pacientd s CU. Vysevy se u pacient s CSU
objevuji ndrazové bez zjevného vyvolava-
jiciho stimulu. CSU mize byt zplGsobena
autoimunitnim mechanismem a castéji je
asociovana s autoimunitnimi onemocnéni-
mi (zejména thyreopatiemi).

Chronicka indukovatelna urtikarie
(CINDU) je méné béznd a jeji projevy zavisi
na pfitomnosti specifickych spoustécu jako
jsou fyzikaIni podnéty, léky i stres.

Ne ztidkavé se vyskytuji obé formy sou-

casne.

Vyvolavajici faktory

Vyvolavajicimi faktory u chronické in-
dukovatelné koptivky mohou byt fyzikalni
podnéty, a sice teplo (tepelnd urtikarie), chlad
(chladova urtikarie), vibrace (vibracni urtika-
rie), tlak (tlakova ¢i pozdni tlakova urtikarie)
a slunecni zareni (solarni urtikarie). Nejcastéjsi
CINDU je tlakova kopfivka (urticaria factitia,
téz symptomaticky dermografismus) proje-
vujici se svédénim a naslednym urtikaridlnim
vysevem v misté otlaku, tfeni ¢i poskrabani.
V ptipadé pozdni tlakové kopfivky (urticaria
factitia tarda) stejné faktory s latenci 30 minut
az nékolika hodin vyvolaji tuhy pélici otok,
ktery mudze byt provazen zvysenou teplotou,
bolestmi kloubd, svalli a inavou, a m(iZe pre-
trvavat 1-2 dny.

Mezi nefyzikalni podnéty patii nejcas-
téji poceni u cholinergni urtikarie, dale voda
u akvagenni urtikarie a kontakt (napf. s la-
texem, rostlinami, zvifaty, Iéky) u kontaktni
urtikdrie.

Léky jako nesteroidni antirevmatika
(NSAID), opioidy a betalaktamova antibiotika
jsou znamymi spoustéci kopfivky.

Nékteré potraviny mohou zvyraznit kozni
projevy, a sice zejména potraviny obsahujici
vys$si mnozstvi histaminu nebo jinych bio-
gennich amint (zrajici syry, fermentované
potraviny, uzeniny, ryby, ocet, ¢okolada) ¢i
potraviny schopné uvolfiovat endogenni his-
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tamin (ofechy, rajcata, jahody, citrusy, ananas,
motské plody, moiské fasy, alkohol, aditiva)
a pikantni jidla.

Stres je castym faktorem, ktery obtize
zhorsuje.

Asociované choroby

Autoimunitni choroby zejména stitné
zlazy, ale i dalsi jako celiakie, Sjogrentiv syn-
drom, systémovy lupus erytematodes, rev-
matoidni artritida a diabetes mellitus 1. typu
jsou u pacientd s CU ¢astéji pozorovany.

U dospélych s CU je pozorovana vyssi
prevalence atopické dermatitidy, astmatu
aalergické rymy. U déti s CU je prevalence
atopie stejnd jako ve zdravé populaci.

V nedévné studii byla popsana vyznam-
na asociace CU a drazdivého tracniku, pfi-
¢emz jako mozna pfic¢ina byla uvedena role
aktivovanych mastocytd.

Nebyla prokazéna vyssi prevalence in-
fekci u CU, nicméné existuji studie nazna-
¢ujici moznou souvislost CU a infekce, kdy
u predisponovaného jedince mlze dojit
k aktivaci autoreaktivni imunitni odpoveé-
di. Nejc¢astéji jsou s CU spojované infekce
gastrointestindIniho traktu, zejména infek-
ce Helicobacterem pylori, virové hepatitidy
a parazitozy.

Vzécné je popisovana souvislost CU
s hematologickymi malignitami (leuke-
mie, lymfomy).

Diagnostika

Ve vétsiné piipadd CU k diagnostice postaci
detailni anamnéza (patrame po spoustécich
faktorech, po komorbiditach, uZivané medi-
kaci, intenzité a frekvenci projev() a fyzikalni
vysetieni's ev.zhodnocenim fotodokumentace
vzhledem k prchavosti projevi (charakteristické
erytematdzni edematdzni pupence, které se
rychle objevuji a spotdnné mizi, ev. souc¢asné
s angioedémem). K ovéfeni autoimunitniho
podkladu CSU Ize provést intradermalni test
sautolognim sérem. Indukovatelné kopfivky lze
verifikovat provokacnimi testy, coz vétsinou pro
zjevnou souvislost neni nutné.

V ramci laboratorni diagnostiky je dopo-
ruceno vysetreni krevniho obrazu s diferen-
cidlnim rozpoctem, vysetireni sedimentace,
C-reaktivniho proteinu a eventuelné IgG
anti thyreoperoxidédza a celkového IgE.
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Podrobnéjsi laboratorni vysetieni je indiko-
vano pouze pfi podezieni na jiné onemoc-
néni vyplyvajici z anamnestickych udajd
¢i fyzikalniho vysetieni. Kozni biopsie se
v diagnostice CU rutinné nepouziva. Je pro-
vadéna, pokud pomfy pretrvavaji déle nez
24 hodin k vylou¢eni urtikérialni vaskulitidy.

Diferencialni dagnostika

Chronickou koptivku je potreba odlisit od
jinych onemocnéni a syndromd, zejména od
autoinflamatornich syndrom(, urtikarialni vas-
kulitidy a bradykininem mediovanych angioe-
démd (obr. 1.).

Autoinflamatorni syndromy s urtikari-
alnimi projevy zahrnuji periodické syndromy
asociované s kryopyrinem (CAPS), SchnitzlerGv
syndrom a Stillovu chorobu dospélych.

CAPS neboli také kryopyrinopatie, jsou
systémova onemocnéni, u nichz urtikarie maze
byt jednim z projev(. CAPS oznacuji skupinu
vzacnych dédi¢nych autoinflamatornich on-
emocnéni, do které patfi familidrni chladovy
autoinflamatorni syndrom (FCAS), Muckle-
WellsGv syndrom (MWS) a chronicky infantilni
neurologicky kozni a kloubni syndrom (CINCA),
také znamy jako multisystémové zanélivé
onemocnéni se za¢atkem v novorozeneckém
véku (NOMID). Tyto syndromy maiji nékteré
spolecné rysy a navzajem se prekryvaji: pacienti
mivaji horecku, urtikariformni (kopfivce podob-
nou) vyrazku a kloubni potize rlizné zavazno-
sti, spolecné s projevy celkového zanétu. Na
molekuldrni Urovni byl prokdzén spole¢ny
charakter téchto tfi nemoci spocivajici v muta-
ci genu kdédujiciho protein, oznacovany jako

di organismu s nadprodukci interleukinu-1beta,
jehoz blokace je zakladem terapie.

Schnitzleriiv syndrom je vzéacna choro-
ba charakterizovana chronickou kopfivkou
a pfitomnosti monoklonélniho imunoglobuli-
nu tfidy IgM, ev. s febriliemi, artralgiemi, lym-
fadenopatii ¢i kostnimi zménami (kombinace
hyperostézy a osteolyzy).

Stillova choroba dospélych (adult-on-
set Still's disease — AOSD) je vzacné akutni fe-
brilni multisystémové onemocnéni, pro které
je charakteristickd tridada: vysoké horecky,
bolesti kloubt a prchavy kozni vysev.

Urtikarialni vaskulitida je vaskulitida koz-
nich cév s kopfivkovymi projevy, které trvaji
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déle nez 24 hodin, spise pali nez svédi, casto
maji hemoragicky charakter, mohou zanecha-
vat pozanétlivé erytémy ¢i pigmentace a an-
gioedém nebyva piitomen. MiZze provazet
systémovy lupus erytematosus, Sjogrenliv
syndrom, kryoglobulinemie ¢i neoplazie. Ke sta-
noveni diagndzy je nutné histologické vysetreni,
které prokazuje leukocytoklastickou vaskulitidu.

Bradykininem vyvolany angioedém
(angioedém pfi uzivani inhibitord angio-
tenzin konvertujiciho enzymu, heredi-
tarni a ziskany angioedém pfi deficitu ¢i
nefunk¢nosti C1 inhibitoru) se projevuje
recidivujicimi, nahle vzniklymi (vétsinou
solitarnimi) masivnimi otoky klze a sliznic,
které nesvédi, nejsou pfitomny pomfy
a pretrvavaji déle nez 24 hodin, obvykle
2-5 dni. Recidivujici angioedémy jsou ¢asto
provazeny bolesti bficha, nauzeou ¢&i zvra-
cenim, mohou pfipominat nahlou pfihodu
bfisni. V zavaznych pfipadech pfi postizeni
hornich cest dychacich dochazi k laryngo-
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spasmu nebo asfyxii. Tento typ angioedému
nereaguje na lé¢bu antihistaminiky.

Anafylaxe indukovana fyzickou zatézi
se mUze taktéz projevovat urtikaridlnimi vysevy
po fyzické namaze, zaroven ale byvaiji pritomny
i jiné projevy systémové reakce jako zrudnuti,
malatnost, dusnost, nevolnost, bolest bficha
¢i prijem.

Makulopapularni kozni mastocytoéza (dfi-
ve urticaria pigmentosa) u niz shluky mastocytt
v pokozce mohou vést k urtikaridlnim vysevim.
Trenim kdze Ize vyvolat koptivku (DarierGv
pfiznak).

Gleichtiv syndrom (epizodicky angioedém
s eozinofilii) je vzacny syndrom charakte-
rizovany opakujicimi se epizodami kopfivky,
horeckou, angioedémem, prirlistkem hmotnosti
a vyraznou eozinofilii. Obtize se vyskytujiv 3 az
6tydennich intervalech.

Wellstiv syndrom (granulomatézni derma-
titida s eozinofilii) se mudze projevovat tuhymi,
bolestivymi edémy a infiltraty na kizi zejmé-

Tab. 1. Nesedativni H1 antihistaminika 2. generace uzivané k lécbé chronické urtikdrie

Nesedativni H1 antihistaminika 2. generace v terapii chronickeé urtikarie -
originalni preparaty dostupné v CR

Genericky nazev Vyrobni nazev Dolni vékova hranice Preference
bilastin Xados 6 let starsi pacienti
cetirizin/levocetirizin Zyrtec/Xyzal 2 roky/2 roky gravidita/laktace
fexofenadin Ewofex 12 let starsi pacienti
loratadin/desloratadin Claritine/Aerius 2 roky/1 rok gravidita/laktace
rupatadin Tamalis 2 roky -

Obr. 1. Diferencidlni diagnéza chronické urtikdrie

Chronicka urtikarie

Bez zjevného

Zjevny

spoustéce
Y

spoustéc
A4

Spontdnni urtikarie

Indukovatelna urtikarie

Pouze

Pouze

pomfy

\ 4

angioedém

\ 4

Vyloucit urtikarialni
vaskulitidu a autoinfla-
matorni syndromy

Vylou¢it bradykininem vyvolany angioedém
(inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, hereditarni a ziskany angioedém)

\4

|

| Pomfy +
I angioedém
|

|

L »

Chronickd spontanni urtikarie

/ Med. praxi. 2022;19(3):197-200 / MEDICINA PRO PRAXI 199



) MEZIOBOROVE PREHLEDY
CHRONICKA URTIKARIE

na koncetin, které mohou mit pruriginézni
charakter, mohou se vyskytnout napjaté pu-
chyfe. Casto byva zaroven hore¢ka a bolesti
kloub, popisuje se také paréza licniho nervu.
Laboratorné byva pfitomna eosinofilie.

Buldzni pemfigoid je autoimunitni one-
mocnéni's tvorbou subepidermalnich puchyid,
¢emuz predchazi pruritus s urtikaridlnimi ¢i ery-
tematdznimi lozisky.

Akutni intermitentni kopftivka se proje-
vuje akutnimi vysevy urtikérie v rizné dlouhych
¢asovych intervalech (nejsou tedy vysevy vét-
sinu dni v tydnu déle nez 6 tydna jako u CU),
pficemz podkladem muze byt IgE mediovana
alergie (potraviny, léky, kontaktni a inhala¢ni
alergeny).

Komplikace

CU zhorsuje kvalitu zivota narusenim
spanku, dennich aktivit, spole¢enského zivota
a snizenim vykonnosti v zaméstnani ¢i ve Skole.
U vice nez 30 % pacientl se objevuji psychické
komorbidity jako Uzkost a deprese.

Prognéza

AZ 75 % pfipadd CU odezni do 1-5 let, nic-
méné 20 % pripadl pretrvava déle nez 10 let.
S delSi dobou trvani jsou spojovany urtikérie
projevujici se angioedémem, kombinace s fyzi-
kalni koptivkou a urtikarie s tézkym pribéhem.

Lécba chronické spontanni
urtikarie

V terapii CSU je nutné eliminovat mozné
vyvoldvajici faktory, vysadit léky, které mohou
kopfivku vyvolavat (NSAID), omezit pfisun
pseudoalergen( ve stravé (histamin, histami-
noliberatory), minimalizovat stres, lécit infekce
aautoimunitni onemocnéni (zejm. thyreopatie).

Monitorovat Uroven kontroly nad urtikari-
alnimi projevy Ize pomoci skére k hodnoceni
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zévaznosti kopfivky UAS7 (urticaria activity
score), kdy se hodnoti pocet pomfl a intenzita
pruritu v sedmi po sobé jdoucich dnech.

Léky prvni linie jsou nesedativni H1
antihistaminika 2. generace ve standardni
¢izvysené davce, a sice bilastin, cetirizin/levo-
cetirizin, loratadin/desloratadin, fexofenadin
a rupatadin, viz tab. 1. Nebyly provedeny srov-
ndavaci studie jednotlivych antihistaminik, tudiz
neni zadné preferovano pred jinym. Dllezité
je souvislé denni uzivani antihistaminika a je-
ho vcasné nasazeni. Pokud béhem 2-4 tydna
nedojde ke zlepseni, pak Ize dle aktudlnich do-
poruceni zvysit davku az na ¢tyfnasobek stan-
dardni davky (2 davky rano a 2 davky vecer).
Uziti vyssich davek byvé tolerovéno bez sedace,
nicméné opatrnost je nutna v gravidité a pfi
laktaci, u déti, u profesionélnich fidict a pacientd
s preexistujici bradykardii ¢i prodlouzenim QT
intervalu. Zvysené davkovani antihistaminik je
off-label use, nicméné existuje dostatek Udajl
0 jejich Uc¢innosti a bezpecnosti. Pacienti by ale
s touto skutecnosti méli byt obeznameni.

U déti byla prokdzéna ucinnost a bezpecnost
u bilastinu, cetirizinu/levocetirizinu, loratadinu/
desloratadinu, fexofenadinu a rupatadinu, pfi-
¢emzje nutno brat zfetel na dolni vékovou hranici
u jednotlivych Iéka. Opatrnost je nutna pfi ev.
navysovani medikace, zatim bylo v literature zmi-
fiovano mozné navysenilécby pouze u cetirizinu/
levocetirizinu a lotratadinu/desloratadinu.

Vzhledem k nedostatku studii by mélo byt
minimalizovano uzivéani antihistaminik v gravidi-
té (zejména v I. trimestru) a pfi laktaci. Nicméné
vychazi se z poznatk(, Ze nebyl pozorovan ne-
gativni dopad na plod u Zen, které H1 antihista-
minika 2. generace v gravidité uzivaly. Z hlediska
bezpecnosti je preferovan loratadin a cetirizine,
s opatrnosti pfi eventuelnim navysovani davky.

U starsi populace se jevi jako nejSetrnéjsi
bilastin a fexofenadin, které se nemetabolizuji
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pfes cytochrom P450. Z nesedativnich antihis-
taminik jsou bilastin a fexofenadin klasifikovany
jako antihistaminika nepronikajici do mozku (2).

Pokud se ani pfi zvy$eném davkovani
zminénych antihistaminik nedostane one-
mocnéni pod kontrolu, pak se doporucuje
pridat k antihistaminiku biologikum oma-
lizumab, coz je monoklonalni protilatka
proti IgE, v pocatec¢ni ddvce 300 mg s. c.
1x mési¢né. Pokud béhem 4 tydn( nedojde
ke zlepseni, pak se nové doporucuje navysit
davku a/nebo zkratit interval. Preskripce
omalizumabu je v CR vazana na centra bio-
logické 1é¢by.

Nedojde-li pfi 1é¢bé antihistaminky
a omalizumabem po 6 mésicich k dosta-
tecnému efektu, pak se k antihistaminikim
pridéva cyklosporin A, ktery je u CSU v ka-
tegorii off-label use, a je tedy rezervovan
pouze pro velmi tézké pripady.

Celkové kortikoidy se doporucuji pou-
ze kratkodobé (7-10 dnU) ke zvladnuti akut-
ni exacerbace (prednison 20-50 mg/den),
vzhledem k nezddoucim Gc¢inkdm je jejich

frekventnéjsi uzivani nevhodné.

Zaver

Chronické urtikérie se projevuji svédivymi
vysevy pomflia/nebo angiodému, které trvaji
déle nez 6 tydnli a mohou zadsadné zhorsovat
kvalitu Zivota. V diagnostice je klicova struk-
turovand anamnéza a typicky klinicky obraz.
V terapii neopomijejme dislednou edukaci
pacienta o moznych spoustécich faktorech
kopfivky. Léky 1. linie jsou nesedativni H1
antihistaminika 2. generace, a to i ve zvyseném
davkovani. Dulezité je jejich v¢asné nasazeni
adenni uzivani. Pfi nedostate¢ném efektu lé¢-
by je k dispozici |é¢ba omalizumabem. V treti
linii [é¢by je ptidani cyklosporinu A k antihista-

minikdim namisto omalizumabu.
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