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RESUME

SUMMARY

Les enquétes épidémiologiques et les constats cliniques
s’accordent pour reconnaitre la possibilité d’interférence
de facteurs psychologiques ou émotionnels aggravants
voire méme déclenchants dans certaines urticaires chro-
niques idiopathiques ou méme au cours d’urticaires phy-
siques. Les mémes enquétes reconnaissent le retentisse-
ment psychologique de 'urticaire : I'urticaire s’inscrit par-
fois dans un cercle ou les facteurs psychiques et le stress
sont a la fois conséquence et co-facteur déclenchant. Ceci
nous amene a rediscuter le concept d'urticaire psycho-
somatique en référence ala possibilité d’un substrat orga-
nigue ou d'un relargage hypothalamique de neuropep-
tides qui agiraient dans V'équilibre cytokines/histamine
pour rendre le mastocyte « chatouilleux » et la peau hyper-
réactive,

MOTS-CLES :
Neuropeptides.

Urticaire — Psychologie ~ Stress —

Urticaria and mental state: from clinical observation to
neuropeptides. — Epidemiological surveys concord with
clinical observations to recognize the possibility that psy-
chological or emotional factors can act as an aggravating
factor or even a triggering factor in certain forms of chro-
nic idiopathic urticaria or even during physical urticaria.
The same surveys recognize the psychological repercus-
sions of urticaria, emphasizing that urticaria is sometimes
one aspect of a circle in which psychological factors and
stress are both a consequence and a triggering cofactor.
The authors discuss the concept of psychosomatic urtica-
ria with reference to the possibility of an organic substrate
or an imbalance with the release of hypothalamic neuro-
peptides acting on the cytokine/histamine cquilibrium,
making mast cells more susceptible and the skin hyper-
reactive.
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Les enquétes menées a grande échelle sur les
urticaires chroniques permettent de souligner le
fait qu’il s’agit d’'une pathologic multifactorielle
mettant en jeu des co-facteurs aggravants, avec
une part psychologique ou suggestive parfois
importante [1].
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Parmi les nombreux facteurs signalés comme
aggravants, un interrogatoire portant sur 3001
patients [2] retient le stress, invoqué dans 58 %
des cas avec un retentissement de 1’urticaire et de
ses contraintes sur la qualité de vie et le psychis-
me: 29% de ces patients affirment étre génés
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vis-a-vis des tiers, pour sortir ou simplement se
montrer a I'extérieur. Il apparait donc que I'urti-
caire s’inscrit dans un cercle ou les facteurs psy-
chiques prennent tour a tour rang de facteurs
déclencheurs ou de conséquences.

En pratique, le constat clinique montre claire-
ment que des facteurs émotionnels peuvent inter-
férer en déclenchant ou aggravant divers types
d’urticaire. L’étude de 236 cas d’urticaire chro-
nique [3] révélait que les poussées pouvaient étre
déclenchées par des facteurs psychogenes qui
représentaient une cause primaire dans 22 % des
cas. D’autres études retiennent que le psychisme
intervient moins dans le déclenchement que dans
I’exacerbation de l'urticaire chronique idiopa-
thique, avec une intrication entre facteur émo-
tionnel et poussée urticarienne dans des propor-
tions de 24 % [21 a 41 % [5]. Parmi les urticaires
physiques, les urticaires cholinergiques sont
I’exemple le plus classique de potentialisation par
le stress, signalé dans 80% des cas [5]. Cette
imbrication entre urticaire et psychisme est
reconnue également dans I'urticaire au froid [6]
et dans 'urticaire adrénergique.

ABORD PSYCHOLOGIQUE
DE L’URTICAIRE

L’abord psychologique de l'urticaire doit per-
mettre de préciser plus finement 'intrication de
facteurs déclenchants ou aggravants, qu’ils soient
liés au stress [7, 8] ou a4 un terrain émotionnel
particulier [9]. Ce dernier se dévoile dans le com-
portement stressé du consultant, ou dans des
études plus approfondies étudiant la suggestibili-
té en hypnose des patients atteints d’urticaire
sévere [9]. La présomption d’une relation entre
urticaire et psychologie génére des interrogations
et des malentendus et c’est a ce point que doit se
poser la question de I'urticaire psychosomatique.
Frankel [10] définit sous le terme de psychoso-
matique «tout symptéome ou plainte somatique
répondant a un stress émotionnel». Quand des
organes comme le coeur, les bronches ou l'intes-
tin sont une cible pour les affections fonction-
nelles, on peut admettre que la peau ne peut s’y
soustraire: la seule condition requise pour parler
d’urticaire psychosomatique est d’éliminer les
causes organiques ou allergiques, et de vérifier la
réalité de la relation émotionnelle entre psychis-
me et urticaire, bien que I'idéal soit aussi d’en
identifier le mécanisme. A défaut d’en com-
prendre le mécanisme, ’expérience clinique foi-
sonne d’anecdotes ou l'urticaire est déclenchée
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par I'intériorisation de conflits (urticaire de «non
communication »), par le stress (urticaire au
retrait de garde d’un enfant) ou au contraire est
améliorée par un grand stress. L’illustration cli-
nique de cette relation apparait dans des travaux
d’hypnose [9]. La démonstration biologique en a
été faite par I’appréciation de I’etfet de ’hypnose
sur I'oedéme cutané induit par injection de sérum
de cheval [11, 12]. Il n’est pas étonnant que 'hyp-
nose puisse interférer avec I'urticaire si elle peut
le faire avec l'asthme [13] et la douleur [14].
C’est ce que tente de démontrer Schertzer [9]:
I'hypnose diminue le prurit, mais elle modifie
peu les plaques d’urticaire. Cependant, chez les
patients les plus suggestibles, le prurit s’accroit a
I’arrét de I’hypnose et le stress s’avere plus électi-
vement inducteur de poussées d’urticaire, avec
obligation d’instituer un traitement plus lourd
que chez les autres patients. De méme, lorsqu’ap-
parait un facteur psychologique, Warin et
Champion [15] soulignent que l'urticaire est plus
durable: elle peut persister au-dela de 14 mois
apres I’épreuve d’hypnose [9].

URTICAIRE PSYCHOGENE
OU URTICAIRE SOMATIQUE ?

En évoquant ’hypothése d’une urticaire a com-
posante psychogéne, on peut s’interroger sur les
intrications somatopsychiques. Il importe de cher-
cher une cause organique et d’évoquer tour a
tour effet émotionnel d’une hyperthyroidie ou
I’histamino-libération aspécifique d’un environ-
nement particulier. Rappelons que 1’hyperthyroi-
die peut s’accompagner d’un test positif au sérum
autologue, attribué a la présence de facteurs libé-
rateurs d’histamine (HRF) [16, 17]. On peut aussi
penser aux mauvaises habitudes du stressé,
consommateur d’excitants ou d’épices et aux
repas mal équilibrés qui contribuent a déclencher
une pseudo-allergie alimentaire chez le dyspep-
tique [18], légitimant des régimes appauvris en
histamino-libérateurs ou en aliments riches en
tyramine. On évoquera aussi le role de
" Helicobacter pylori chez le sujet atteint de gastrite
de stress [19]. On évoque méme le role co-facto-
riel du cycle menstruel [20]. Mais en 1'absence de
point d’appel organique, la réflexion peut s’enga-
ger dans trois directions: celle d’un systéme ner-
veux autonome trop excitable, celle d’une peau
hyper réactive et/ou celle d'un déséquilibre de la
neuro-immuno-modulation dans le couple hista-
mine- neuropeptides.
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PSYCHOLOGIE ET BIOLOGIE :
DE L’HISTAMINE AUX NEUROPEPTIDES

L’hypothése d’une activité hyperphysiologique
du systéme nerveux autonome au cours de I'urti-
caire chronique peut étre évoquée devant le
constat de manifestations pseudo-allergiques a
type d’cedéme, urticaire et/ou pseudo-anaphy-
laxie chez des patients présentant une hyper-
béta-adrénergic: ces patients généralement trés
anxieux présentent un espace RR diminué sur
I’ECG avec tachycardie [21] et peuvent dévelop-
per des urticaires pseudo-allergiques avec pseudo-
cedéme de Quincke lors d’excitations émotion-
nelles. Ces tableaux s’accompagnent d’hyperexci-
tabilité neuromusculaire avec taux élevé de caté-
cholamine: un test de tolérance a I'Isuprel est
proposé [22] pour affirmer I’hyper-béta-adréner-
gic. Cette situation est & rapprocher de I'urticaire
adrénergique ou urticaire de stress connue
depuis 1985, dont les l1ésions se caractérisent par
des papules rougeatres cernées d’un halo blanc,
déclenchées par le stress et accompagnées parfois
de syncopes qui, paradoxalement, sont amélio-
rées par les béta-bloquants.

Cependant, ces discussions pathogéniques ne
peuvent concerner qu'une population restreinte
d’urticariens et la voie de recherche la plus large
dans le domaine de l'urticaire et du psychisme est
celle d’'une hyperréactivité cutanée aux neuro-
peptides et/ou a I’histamine. Puisqu’on reconnait
une hyperactivité bronchique au cours des urti-
caires cholinergiques [23], il est difficile de ne pas
évoquer l'idée d’un mastocyte «chatouilleux» ou
«wwitchy mastocyte» [6]. Dans cette hypotheése,
les neuropeptides ont une place en prolonge-
ment de leur fonction de neuro-immunomodula-
tion a la [rontiére de 'allergologie [24].

DE L’EMOTION
AUX NEUROPEPTIDES

Une meilleure connaissance de la relation entre
histamine et neuropeptides pourrait résoudre des
malentendus générés par le concept d’urticaire
psychogéne. Si 'histamine déclenche un ccdeme,
le prurit est le fait des ncuropeptides libérés par
stimulation nervcuse histaminique [25]. A l'inver-
se, la stimulation antidromique neurosensorielle
de la peau libére des neuropeptides inducteurs
d’urticairc: la substance P stimule les récepteurs
mastocytaires et provoque l'apparition d’une
papule d’urticaire en 20 secondes [26], ce qui
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permet de justifier la prescription de doxépine
dans le prurit [27]. De méme, les opioides endo-
génes ou les opiacés en intradermique déclen-
chent la dégranulation mastocytaire et potentiali-
sent le prurit histamino-induit. D’autres média-
teurs que la substance P peuvent aussi interférer
avec les mastocytes: le role focalisant ou déclen-
chant de traumatisme par striction ou pression
cutanée au cours de l'urticaire pourrait étre rap-
porté a I'effet du VIP ou de la somatostatine sur
les vaisseaux et les récepteurs mastocytaires [28].
Cette intervention des VIP peut étre exploitée en
thérapeutique avec le recours aux anti H2 [29].

Comme pour confirmer ces hypothéses, la cap-
saicine, dépléteur de substance P, prévient l'urti-
caire au chaud [30]. Cette question du stress et de
I’émotion ne s’arréte pas aux neuropeptides: la
dégranulation fait intervenir des cytokines [31]
que le mastocyte a la capacité de relarguer: ILS8,
TNF alpha, et surtout IL4, cytokine histamino-
libératrice produite également par les lympho-
cytes TH2 [32]. Ainsi, derriére une émotion
déclenchante, on peut imaginer un relargage
hypothalamique ou cérébral de neuropeptides
agissant sur des vaisseaux et des mastocytes «cha-
touilleux » dans une sorte de déséquilibre entre
cytokines et neuropeptides.

Si Warin et Champion constatent que la durée
totale d’une urticaire est souvent plus longue
quand un facteur psychologique est impliqué
[15], il faut retenir surtout qu’il existe une varia-
bilité¢ individuelle importante dans la relation
entre ¢motion et urticaire [9]. Ces réflexions sur
I'implication de la psychologie et des neuropep-
tides avec 'urticaire se prolongent sur des pers-
pectives thérapeutiques qui remettent a ’hon-
neur des traitements comme la doxépine, les anti-
histaminiques sédatifs ou les anti -H2, mais elles
soulignent aussi I'intérét d’une approche médica-
le attentive revalorisant I’écoute, 'accompagne-
ment et I’échange avec le patient.

I1 est vraisemblable que des facteurs psychiques
peuvent moduler des réactions allergiques ou les
mimer (urticaire adrénergique) ce qui rend
I'abord psychologique de l'urticaire d’autant plus
incontournable que les conséquences psycholo-
giques de l'urticairc sont importantes : les urti-
caires aigués sont anxiogenes et les urticaires chro-
niques peuvent induire une dégradation progressi-
ve de qualité de vie avec retentissement sur le
psyché dans une sorte de cercle vicicux ot la cause
pourrait peut-étre rejoindre la conséquence.
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ADDITIF

Une publication récente [1] a développé une
approche psychologique des urticaires chro-
niques sous 'angle d’un dysfonctionnement cen-
tral possible faisant intervenir une anomalie de
conversion du tryptophane en sérotonine. La
mesure des vitesses d’'un flux membranaire éry-
throcytaire du Ltryptophane a été réalisée chez
des patients atteints d’urticaire chronique, paral-
lelement a I'évaluation du score d’anxiété ou
dépression. Ce travail révele que la vitesse maxi-
male d’un flux membranaire du tryptophane est
trés hétérogéne dans la population des urtica-
riens par rapport aux témoins, avec une pertur-
bation chez plus de 50% des patients atteints
d'une urticaire chronique (vitesse effondrée chez
29% et trés élevée chez 23%). Néanmoins, la
vitesse moyenne est équivalente a celle des

témoins et 'on ne peut pas conclure a une per-
turbation de la biodisponibilité plasmatique du
précurseur de la sérotonine, et donc a un éven-
tuel dysfonctionnement central sérotinergique
[1]. Ces résultats dissocient le mécanisme de
dépression et celui de I'urticaire, mais la possibili-
té d’un contexte psychogéne médié par la séroto-
nine reste possible si I'on considére le rapport
d’efficacité des antidépresseurs sérotoniner-
giques (fluoxetine) [2].
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