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Urticaria a frigore asociada a mononucleosis por virus 
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Sr. Director:
Las urticarias físicas se caracterizan por la aparición de 

habones o angioedema tras la exposición a diversos es-
tímulos físicos. En la urticaria a frigore (UF) los síntomas 
se producen con el frío. En la mayoría de estos pacientes 
no se encuentra ningún agente desencadenante, sin em-
bargo, en algunos casos se ha asociado a infecciones víricas 
o bacterianas, enfermedades autoinmunes, hematológicas 
o tiroideas e ingesta de fármacos 1.

Presentamos el caso de una paciente de 14 años, sin an-
tecedentes personales de interés, que acudió a la consulta 
en junio de 2007. Refería desde hacía un mes episodios de 
habones y prurito en la cara al bañarse en la playa con traje 
de neopreno. Sin embargo, las bebidas frías, los helados o 
el aire frío no desencadenaban el cuadro, tampoco el agua a 
otra temperatura. La urticaria aparecía a los pocos minutos 
del contacto con el agua fría y desaparecía espontáneamente 
en 20-30 minutos. No presentó angioedema, síncope, hi-
potensión, fenómeno de Raynaud o púrpura, ni otros sín-
tomas cardiovasculares, respiratorios o gastrointestinales.

En el momento de la consulta la paciente se encontraba 
asintomática. Para confirmar el diagnóstico de UF se rea-
lizó una prueba de provocación con un cubito de hielo, 
apareciendo a los 5 minutos un habón de 3 × 2 cm en el 
antebrazo.

Dos semanas antes del primer episodio la paciente su-
frió un cuadro de faringitis exudativa con fiebre y adeno-
patías submandibulares. Sospechando una UF secundaria 
a mononucleosis infecciosa se solicitaron serologías de vi-
rus de Epstein-Barr (VEB), citomegalovirus (CMV) y de 
otros virus relacionados con la UF como el virus de la he-
patitis B (VHB), de la hepatitis C (VHC) y el virus de la 
inmunodeficiencia humana (VIH). Además del hemogra-
ma y la bioquímica básicos se analizaron los niveles de in-
munoglobulina E (IgE) total, complemento, crioglobulinas, 
crioaglutininas y criofibrinógeno. Este estudio reveló la 
presencia de IgM frente al VEB, con resultados negativos 

o normales en el resto de parámetros. En controles posterio-
res se observó una mejoría clínica de la UF, que coincidió 
con la seroconversión a IgG frente al VEB, encontrándose 
la paciente asintomática a los dos meses del inicio de la 
enfermedad (prueba del cubito de hielo negativa). Hasta la 
remisión del cuadro se recomendó evitar el contacto con 
agua fría, principal desencadenante, y tratamiento con ce-
tirizina en dosis de 10 mg/24 horas.

La UF representa el 2-3 % de las urticarias físicas 2 y fue 
descrita por primera vez en el año 1866 por Bourdon 3. Se 
puede asociar a otras formas de urticaria física como der-
mografismo (21 %), urticaria por calor (10 %) y urticaria 
colinérgica (8 %) 4. Wanderer 5 las clasificó en tres grupos 
según la gravedad de las manifestaciones clínicas: tipo I 
(lesiones localizadas), tipo II (cuadro sistémico sin sínto-
mas de hipotensión) y tipo III (con hipotensión o shock) 
que puede comprometer la vida del paciente.

En más del 95 % de los pacientes con UF no se detecta 
ningún agente etiológico y son clasificadas como primarias 
o idiopáticas 2. En un pequeño porcentaje son secundarias a 
diversas infecciones virales o bacterianas como 1: Mycoplas-
ma, Treponema pallidum, Helicobacter pylori, Toxoplasma gon-
dii, virus de la rubéola, VEB, CMV, VHB, VHC, VIH, etc.

La manifestación cutánea más frecuente en pacientes 
con mononucleosis infecciosa es el exantema generalizado 
asociado al tratamiento con betalactámicos 6; además un 
5 % de los pacientes presenta urticaria en el curso de su 
enfermedad 7. Sin embargo, Doeglas et al 8, en una serie de 
39 pacientes con UF, no hallaron diferencias significativas 
con el grupo control respecto a la infección por el VEB. En 
cambio, encontraron que otras infecciones como las pro-
ducidas por Mycoplasma, CMV y virus del herpes simple 
fueron más frecuentes en los pacientes con UF.

En esta paciente observamos un claro paralelismo entre 
la infección por el VEB y el cuadro de UF. Coincidieron en 
el tiempo la clínica de urticaria y la serología positiva para 
IgM del proceso infeccioso, remitiendo la UF a medida 
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que se producía la seroconversión. Además, es interesante 
destacar la escasa duración del cuadro, 8-9 semanas, frente 
a los 6 a 9 años que por término medio dura la enferme-
dad 4. Se ha demostrado que el curso de la UF se reduce 
considerablemente cuando se asocia a una infección viral 4, 
como ocurre en el caso expuesto.

Se desconoce el mecanismo por el que aparecen lesiones 
de urticaria en pacientes con mononucleosis infecciosa. Se 
ha propuesto una reacción cruzada de la IgM o IgG con la 
IgE de la superficie de los mastocitos, favoreciendo su degra-
nulación 9. En otros casos se ha relacionado con la presen-
cia en sangre de crioproteínas 6. En nuestra paciente la 
urticaria coincidió con niveles elevados de IgM frente al 
VEB, sin detectarse crioglobulinas o crioaglutininas.

El diagnóstico se confirma con la prueba de provocación 
con un cubito de hielo sobre piel normal al observar la for-
mación del habón. Algunos autores establecen que la pre-
cocidad en la respuesta a esta prueba (inferior a tres 
minutos) se relaciona con una posible reacción sistémica 
grave (tipo III) 5.

El tratamiento se basa principalmente en antihistamíni-
cos anti-H1; clásicamente se ha usado ciproheptadina, pero 
actualmente se emplea con más frecuencia cetirizina, más 
eficaz y con menos efectos secundarios. Se han des crito 
casos tratados con doxepina, terbutalina, antihis tamínicos 
anti-H2 o antagonistas de los leucotrienos (montelukast) 10. 
Como medidas preventivas los pacientes deben abrigarse 
en los meses con bajas temperaturas, no ingerir alimentos 
muy fríos y bañarse en agua templada.
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