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Ozet

En sik Japonya’da olmak Uzere dinyanin her yerinde
gbrulen Kawasaki hastaligi, 1967’de tanimlanmistir ve
temelde alti ay-bes yas arasi cocuklarin hastaligidir.
Nedeni bilinmemekle birlikte, olusumunda henulz yaliti-
lamamig bir enfeksiyon etkeninin yer aldigi disundldr.
Kawasaki hastaligi, yaygin bir ‘sitokin firtinasi'’nin yol
actigi, birgcok doku ve organda, koroner atardamarlar
gibi orta ¢apl arterlerin tutuldugu yangisal bir hastalik-
tir. Histopatolojik dzellikleri pediyatrik periarteritis no-
doza ile benzesir. Hastalgin klasik biciminde ates,
konjonktivit, agiz mukozasi degisiklikleri, el ve ayak
bulgulari, dokiinti ve lenfadenopati vardir. Seyri akut
ve subakut evreler ile iyilesme evresinden olusur. Kla-
sik Kawasaki hastaliginin tanisinda en az bes gtindir
slren ates yani sira konjonktivit, agiz mukozasi degi-
siklikleri, el ve ayak bulgular, dékiintl ve lenfadenopa-
tiden en az dérdinun bulunmasi gerekir. Laboratuvar
incelemesi olarak akut evre belirtecleri ve ekokardiyog-
rafi degerlidir.

Tani olgitlerinin yeterli sayida olmadigi eksik (atipik)
kawasaki hastalarinda durum baska bir hastaliga uy-
muyorsa ekokardiyografi yapiimali ve tedavi verilmeli-
dir. Tedavide intravendz immin globdlin (IVIG) ve aspi-
rin kullanilir. Tedaviye yanit vermeyen hastalarda IVIG
tekrarlanabilir. Tedavisiz birakilan ¢cocuklarin %25’inde
koroner anevrizma gelisir. Bunlarin yarisinda damar
capl ilk yil icinde normale ddbner, ancak anormal
damarin tikkanmasi sonucu myokart enfarktisi
gelisebilir. Nedeni bilinmediginden korunma konusun-
da 6neri yoktur. (Cocuk Enf Derg 2007; 1: 20-6)
Anahtar kelimeler: Kawasaki hastaligi, mikokutan6z
lenf digimi sendromu, koroner, anevrizma

Summary

Kawasaki disease was described in 1967. Although se-
en worldwide, its incidence is highest in Japan. It is en-
countered between 6 months to 5 years of age. Its eti-
ology remains to be elucidated, but there is enough evi-
dence that an unknown etiologic agent plays a role in
the pathogenesis of the disease.

Kawasaki disease is an inflammatory disorder, in which
middle-sized arteries, like coronary vessels are invol-
ved. Its histopathology is identical to that of pediatric
periarteritis nodosa.

In its classic form there is fever, conjunctivitis, oral
mucosal changes, findings concerning hands and fe-
et, rash and lymphadenopathy. Its course consists of
acute, subacute and convalescent phases. The diag-
nosis of classic Kawasaki disease necessitates the
presence of fever of at least five day duration and fo-
ur of the following criteria: conjunctivitis, oral mucosal
changes, findings concerning hands and feet, rash
and lymphadenopathy. Acute phase reactants and
echocardiography are useful in diagnosis. Incomplete
(atypical) Kawasaki disease may be confused with ot-
her diseases. If the patient characteristics do not fit
well in another clinical entity, echocardiography is in-
dicated and drug therapy is initiated. Therapy consists
of aspirin plus intravenous immune globulin. In refrac-
tory patients immune globulin dose may be repeated.
Coronary aneurysms may arise in 25% of children if
left untreated. In half of these patients, the vessel di-
ameter returns to normal within one year, but myocar-
dial infarction due to obstruction is a worrisome pos-
sibility. Prevention will not be possible as long as the
etiology remains obscure. (J Pediatr Inf 2007; 1: 20-6)
Key words: Kawasaki disease, mucocutaneous lymph
node syndrome, coronary, aneurysm

Kawasaki hastaligi, sttcocuklugu ve erken c¢o-
cukluk déneminin akut bir vaskiilitidir. Cocukluk cagi
vaskdlitleri arasinda Henoch-Schénlein purpurasin-
dan sonra ikinci siklikta gérilur (1). Hastallk, 1967°de
Tomisaku Kawasaki tarafindan, ates, dokintt, kon-
jonktivit, ellerde kizanklik ve sisme, boyunda lenfade-

nopati belirti ve bulgulan olan ¢cocuklarda tanimlan-
mis ve Onceleri mikokitandz lenf digimi sendro-
mu olarak adlandinimistir. Kawasaki hastaligi, giini-
mizde, gelismis Ulkelerde, -akut romatizmal atesin
oniine gecerek- edinilmis kalp hastaliginin en sik gé-
rUlen nedeni durumuna gelmistir (1,2).
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Kawasaki hastaligi, ilk tanimlandidi yillarda ¢ocukluk ¢a-
ginin birkac haftada kendiliginden iyilesen bir hastalig ola-
rak distnUimustir. Ancak iyilesen bazi gcocuklarin birdenbi-
re 8lumu ve koroner damar tutulumunun zamanla daha iyi
anlasiimasi bu kaniy1 degistirmistir.

Epidemiyoloji

Kawasaki hastaligi 6 ay-5 yas arasi ¢cocuklarin hastaligi-
dir. Hastallk en sik Japonya’da gériimektedir. Yilda 125 bin
olgunun goérildigu Japonya’da, hastallk 1979, 1982 ve
1986’da salginlarla seyretmistir. Bu Ulkede 1986’dan sonra
baska bir salgin gérilmemekle birlikte siklik giderek art-
makta ve her 200 Japon ¢ocuktan birinde, bes yasina ka-
dar Kawasaki hastaligi gérulmektedir. Hastaligin sikhg di-
ger Ulkelerde bu denli yiksek degildir. Ornegin ABD'de
100,000 g¢ocuk igin 6-15, Avrupa'da 2-7 arasindadir. Goril-
me sikligi, yasamin 9-12. aylarinda, kis ve ilkbaharda doru-
ga ulasir. Erkeklerde gorilme sikhidi kizlann 1,5 katidir (1,2).

Neden ve Olusuma iliskin Bilgiler

Baz veriler, hastaligin bir enfeksiyon etkeniyle olustugu-
nu distindiirmektedir. insanlar arasi gecis gosterilememis-
tir, ancak hastaligin hastalarin kardeslerinde daha sik, iki
yasin altinda %8-%9 siklikta gorilmesi dikkat cekicidir
(8,4). Bu ikincil olgularn yandan ¢ogu, ilk hastadan 10 giin
sonra hastalanmaktadir. Kawasaki hastaliyi geciren dort
ikiz ¢iftinden Ugtinde, cocuklar ayni giin hastalanmistir (4).

Kawasaki hastaligina, her yerde yaygin olarak bulunan,
ancak belirli bir etnik kdken ya da genetik temeli olanlar-
da, abartiimis bir immUn yanita yol agan bir enfeksiyon et-
keninin neden oldugu ileri strtlmistir (3). Hastaligin daha
cok Japonlarda goriiimesi (olasllikla bir enfeksiyon etkeni-
nin bazi etnik kdkenlilerde hastaliga yol agmasi nedeniyle),
hastaliin yasamin ilk alti ayinda ¢cok seyrek goérilmesi
(olasilikla, anneden gegen antikorlar nedeniyle), hastaligin
eriskinlerde hi¢ goriilmemesi (olasilikla edinilmis bagisiklik
nedeniyle), belirgin bir bulas yolunun goésterilememesi
(olasilikla cogu kisinin hastaligi belirtisiz gecgirmesi nede-
niyle), hastaligin virlis enfeksiyonlar gibi mevsimsel dagi-
im g&stermesi, temel bulgularin (ates, dékintd, konjonk-
tivit, lenfadenopati) bir enfeksiyon hastalidi ile uyumlu ol-
masl, dokularda CD8+ T hicreleri ve immin-globdlin
A’nin artmasi, bunun virls nedenli solunum yolu hastalik-
larinda da karsilagilan bir durum olmasi konudaki baglica
belirleme ve savlardir (3).

Hastaligin olusumunda retrovirlsler, Epstein-Barr viri-
sU, parvoviriis B19 ve klamidyalarin yer aldiyi savlanmistir
(2). Bir olgu-denetim ¢alismasi, New Haven koronavirisu-
nin Kawasaki hastaligi ile iligkili olabilecegini gostermistir
(5). Hastaligin olusumunda sampuanla hall yikama ve suya
yakin bir yerde yasamanin risk etmeni oldugu konusunda
bildirilen gbézlemler kanitlanmamistir (1). Ancak, bugtin igin
Kawasaki hastaliginin nedeni aydinlatilamamistir.

Kawasaki hastaliginda yaygin ve siddetli bir sitokin et-
kinlesmesi; ‘sitokin kasirgasi’ séz konusudur: Dolasimda
yilksek derisimde interldkin (IL) -1, timér nekroz faktérii-o
(TNF-a), interferon-y, iL-4, iL -6, iL-8 ve iL-10 vardir. Se-
rumda immiin-globiilin G (igG) azalmi hastalik icin &zellik
tasiyan bir bulgudur. Hastaligin 10-21 gunleri arasinda yuk-
selen igG ile birlikte igA, igM ve igE derisimlerinde artis sap-
tanir. Dolasimda CD8+ lenfositlerin azalmasina karsin,
CD4+ lenfosit sayisi degismez; CD4/ CD8 orani artar.

Patoloji

Kawasaki hastaligi, bircok doku ve organda, koroner
damarlar gibi orta ¢apl atardamarlarn tutuldudu bir yangi
hastaligidir (2). Hastaligin erken déneminde dokuda nétro-
fillerin baskin oldugu bir yangisal hiicre birikimi g&riltr. Bu-
nu dolasimdaki baskilayici CD8+ lenfosit azalmasi ve doku-
da, 6rnegin koroner damar duvarinda CD8+ hicre artimiyla
birlikte yangi éncili (pro-enflamatuvar) sitokin derisimleri-
nin, etkinlesmis B lenfositlerin ve monosit etkinliginin artma-
sl izler. Damar duvarinda 6dem ve nekroz vardir. Zamanla
damarin katlan ayirt edilemez duruma gelir ve damarin ba-
lonlagsmaslyla anevrizmalar olusur (2,3). Anerizmalar yirtila-
bilir. Hastaligi izleyen birinci-ticinct aylar arasinda hicre
enfiltrasyonu azalir ve damar duvarinda fibréz bag dokusu
birikmeye baslar. Sonug, limenin daralmasi ve myokart en-
farktisu ile gelen ani dlimlerdir.

Tanimlanmasi éncesinde, patoloji uzmanlarinca Kawa-
saki hastaliyi pediyatrik periarteritis nodoza olarak deger-
lendirilmis, sonralari her iki hastaligin patolojik incelemeyle
birbirinden ayirt edilemeyen iki durum oldugu anlasilmigtir.
Kawasaki hastaliginda damar disi yapilardaki yangisal degi-
siklikler kendiliginden dizelir.

Klinik Belirti ve Bulgular

Klasik Kawasaki hastaliginda ates, konjonktivit, agiz mu-
kozasi degisiklikleri, el ve ayak bulgular, dékintt ve lenfa-
denopati gorilir (6-9):

Ates: Bagka bir belirti ya da bulgu daha énce ortaya ¢ik-
sa bile, atesin ilk kez ytkseldigi gin hastaligin baglangici
(birinci giin) olarak kabul edilir ve siire belirtiminde bu giin
temel alinir. Ates genellikle ani baslangi¢lidir, 40 °C’1 asabi-
lir, glinde iki-dért kez doruk yapabilir. Tedavi uygulanmaz-
sa ates bir-iki hafta sirer, bes haftaya kadar uzayabilir, an-
cak intravendz immiin-globiilin (iVIG) verilen hastalarda car-
pici olarak 24-48 saatte diser.

Konjonktivit: Birinci haftada gdzyuvar konjonktivasi
damarlarinda birbirinden ayri belirginlesme ve kizarklik (bul-
ber konjonktival injesyon) ortaya ¢ikar. Konjonktivadaki kir-
mizilik irise yaklastikca azalir ve genelde irisin ¢evresi (lim-
bus) normal beyaz renginde géruilir. irin, eksiida yoktur, fo-
tofobi vardir. Kapak konjonktivasi yangiya katilmaz; palpeb-
ral konjonktivit beklenen bir durum degildir. Stevens-John-
son sendromundan farkli olarak, konjonktiva ya da korne-
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ada Ulserlesme ya da nedbe olusumu gézlenmez. Yarkl
(slit) lamba ile akut iridosiklit ya da 6n Gveyit saptanabilir.

Agiz mukozasi degisiklikleri: ik haftada dudaklarda ki-
zariklik, kuruluk, gatlaklar, soyulma ve kanama, agiz i¢i ve
boJaz mukozasinda kizariklik, ¢ilek dili vardir. Koplik lekele-
ri, agizda Ulserler, bogazda ekstida bulunmaz.

El ve ayak bulgulari: Avuglar ve ayak tabanlarinda nor-
mal deriden sonra birdenbire baslayan kizariklik vardir. El ve
ayaklarda 6dem ve hafif sertlesim (endlrasyon) olur, hasta
cisimleri tutmayl ya da yUrimeyi reddedebilir. Hastaligin
10-20. giinlerinde ellerde, daha sonra ayaklarda, tirnak cev-
resindeki deride baslayan soyulmalar gériilir. iVIiG tedavisi-
nin hastaligin ilk 10 giinG iginde uygulandiginda etkin oldu-
gu bilindiginden, taninin tirnak ¢evresindeki soyulmalar or-
taya ¢itkmadan 6nce konulmasi dnemlidir. Hastaligin birinci-
ikinci ayinda el ve ayak tirnaklarinda yatay cizgiler (Beau
cizgileri) gozlenebilir, bu gizgiler tirnagin uzamasiyla ortadan
kalkar.

Doékintii: Dokintl akut atesli ddnemde ortaya cikar.
Yaygin, eritemli ve cok bigimlidir (pleimorfik), ancak vezik(-
le rastlanmaz. Dokuntl kizil ya da eritema multiformeyi an-
dirabilir, kizamik dokiintlisinden farkl olarak bastan ayaga
dogru yayllmaz. Bazen kasikta soyulmayla giden bir dokin-
t0 artigi gorulebilir.

Lenfadenopati: Lenfadenopati Kawasaki hastaliginin
en seyrek gorilen temel bulgusudur. Lenfadenopati boyun-
dadir, ¢capi 1.5 cm’den buyuktur, Uzeri kizark olabilir. Len-
fadenopatinin 6zelligi, irinsiz (non-stipUratif) olmasidir.

Kawasaki hastaligi olan ¢ocuklarda bagka belirti ve bul-
gular da gérilebilir. Bunlarin baslicalar olarak kusma, ishal,
karin agrisi, karaciger islev bozuklugu, safra kesesi hidrop-
su, verem (BCQG) asisi nedbesinde kizariklik ve sertlesme
(endurasyon), asin huzursuzluk, aseptik menenijit, duyusinir-
sel (sensori-ndral) isitme kaybi, eklem agrisi, artrit, Uretrit,
meatit, 6n Uveyit, kasikta deri soyulmasi, konjestif kalp ye-
tersizligi, myokartit, perikardit, kapak yetersizligi, koroner
atardamar bozukluklan, koroner digi orta ¢apli atardamar-
larda anevrizmalar, Reynaud fenomeni, periferik gangren
sayilabilir. Kawasaki hastaligi, akut cerrahi karnin yakinma ve
bulgulariyla da ortaya cikabilir (10).

Kawasaki hastaligi tedavisiz kaldiginda ¢ evreden olu-
san bir seyir izler (6,7,9):

1. Akut ategli dénem: IVIG verimediginde 1-2 hafta sii-
rer. Huzursuzluk, konjonktivit, agiz ve el-ayak degisiklikleri,
lenfadenopati, dékintt, myokardit ve karaciger bozuklukla-
rinin bulundugu dénemdir.

2. Subakut evre: Hastaligin 2-4. haftalarini kapsayan,
hasta atessiz olmasina ragmen huzursuzluk, konjonktivit,
deri ve mukoza bulgularinin strdtgt dénemdir. Parmaklar-
da soyulma ve trombosit sayisinin yutkselmesi (siklikla
>1.000.000/mm®) bu dénemin ozellikleridir.

3. lyilesme evresi: Belirti ve bulgular genellikle dérdiincii
haftadan itibaren geriler. Bunu akut evre belirteclerinin deri-
siminin dismesi izler. Alyuvar ¢ékelme hizinin (ACH) da nor-
male dénmesiyle iyilesme dénemi sona erer.

Laboratuvar Bulgulan

Kawasaki hastaliginda laboratuvar bulgular 6zgil degil-
dir. Bu bulgular arasinda nétrofil artigi, geng akyuvarlarin
baskin oldugu bir akyuvar artimi, ACH ve C-reaktif protein
(CRP) ylksekligi, anemi, plazma yaglannda anormallik, hi-
poalbiminemi, hiponatremi, hastaligin birinci haftasindan
sonra trombositoz (>450.000/mm?), yaygin damarici pihti-
lasma ve trombositopeni, steril pylri, serum transaminaz
yuksekligi, serum gama-glitamil transpeptidaz yiksekligi,
beyin-omurilik sivisinda hlcre artimi (pleositoz) ve sinovya
sivisinda akyuvar artimi sayilabilir (6-9). Trombosit sayisi
ikinci haftadan itibbaren 1 milyon/mm?® dizeyini asabilir.
ACH, CRP ve trombosit sayisi genellikle alti-sekiz haftada
normale déner.

Tani

Tani icin gereken ilk kosul en az bes gindur siren ate-
sin olmasidir. Atese ek olarak, asagidaki bes él¢itten en az
dérdinin de bulunmasi gerekir (7):

1. Avug ve tabanlarda kizariklik, el ve ayaklarda édem;
hastaligin ikinci ve Uc¢uncl haftasinda el ve ayak tirnaklan
cevresinde soyulma

2. Cok cesitli bicimlerde (pleimorfik) olabilen dékiinti

3. iki yanli, eksiidasiz gézyuvar konjonktiviti

4. Dudaklarda kizariklik ve ¢atlaklar, ¢ilek dili, agiz ve bo-
gaz mukozasinda yaygin kizariklik

5. Boyunda, genellikle tek yanl ve ¢api 1,5 cm’i gegen
lenfadenopati

Kawasaki hastaliginin en énemli sorunu olan koroner tu-
tulumun klasik dlgitler arasinda yer almamasi dikkate de-
gerdir. Klasik él¢itlerden en az dérdinin goérildigu hasta-
larda hekimin taniyi, deneyimine bagll olarak, dérdincu
glnde veya daha énce de koymasi mumkinddir.

Eksik (tam olmayan, atipik) Kawasaki Hastalig

Eksik ya da atipik Kawasaki hastaligi, en az bes gundir
sUren ates varliginda diger bes tani dlgtitinden g ya da da-
ha azinin bulunmasi durumudur. Bulgularin olagandisi olma-
yIp yalnizca sayica az olmasi nedeniyle “atipik” sézcugun-
den kacinmanin daha uygun olacagi distndlir. Kigik ¢o-
cuklarda eksik Kawasaki hastaligi ve koroner anevrizmalarin
blydk ¢ocuklara gére daha sik gérildigu g6z dniinde tutul-
dugunda, eksik Kawasaki hastalarinda dogru tani ve zama-
ninda tedaviye baglanmasinin ne denli énemli oldugu ortaya
cikar (7-9,11,12).

Eksik Kawasaki hastaliginda en sik rastlanan bulgular
uzamis ates ve parmak uclarinda soyulmalar, en az rastla-
nan bulgu ise boyunda lenfadenopatidir (11). On Uveyitin
Kawasaki hastaliginda gdreceli sik bir bulgu olmasi nede-
niyle, tani sorununda hastalarin yarikli lambayla muayene
edilmesi 6nerilmektedir (13).



Cocuk Enf Derg 2007; 1: 20-6
J Pediatr Inf 2007; 1: 20-6

Oncel ve ark.
Kawasaki Hastaligi 23

Eksik Kawasaki hastaliginin virlis enfeksiyonlarindan
ayIirt edilmesi zor olabilir. Bu durumda bazi 6zellikler hekime
yardimci olabilir (6,9): ACH ve CRP yiksekligi, Kawasaki
hastaliginda hemen her zaman varken virlis enfeksiyonla-
rinda seyrektir. ACH ve CRP’nin hastaliin yedinci ginin-
den sonra normale dénmesi, Kawasaki hastaligindan ¢ok,
virts hastaliklarini distndurtr. Trombosit ve akyuvar sayisi
azligiyla lenfosit baskinligi, yaygin damarici pihtilasmanin
bulunmadigi durumlarda viriis enfeksiyonunu gdsterir.

Konjonktivit ya da farenijitin ekstidal olmasi, agizici lez-
yonlarin birbirinden ayn ayr gérilmesi, dokunttlerin bll ya
da vezikllli olmasi, yaygin lenfadenopati, Kawasaki hasta-
hgiyla benzer 6zellikler gésteren bagka bir hastaligi disin-
dUrdr. Bu durumda kizamik, adenovirUs, enterovirls, Eps-
tein-Barr virlisti enfeksiyonlari, kizil, stafilokoksik haslanmig
deri sendromu, toksik sok sendromu, boyunda bakteri len-
fadeniti, ilaca bagl asinduyarlk tepkimesi, Stevens-John-
son sendromu, juvenil romatoid artrit, leptospiroz, civaya
bagli asinduyarlik tepkimesi (akrodini) gibi hastaliklar mutla-
ka diglanmalidir. Ates devam ettigi slirece hasta Kawasaki
hastaligi yéniinden her gitin degerlendiriimelidir.

Tam olmayan Kawasaki hastaliginin karisabilecegi has-
tallklardan adenovirlis enfeksiyonu icin gelistirilmis hizli
testlerden birinin ya da virls kiltlrdnin pozitif olmasi, ade-
novirtistin kalicilik gdsteren ve daha énce enfekte olmus ki-
silerde zaman zaman yeniden etkinlik kazanan bir virs ol-
masi nedeniyle Kawasaki hastaligini dislatmaz.

Eksik Kawasaki hastaliginin bulgular, jivenil romatoid
artriti andirabilir. Aspirin dozunun azaltimasindan sonra
ates ve diger bulgularin alevienmesi, juvenil romatoid artrit
lehinedir. Ayrica Kawasaki hastaliyi kendini sinirlayan bir
vaskdulit oldugundan hastaligin 2-3 ayda iyilesmesi beklenir.
Bu slireden sonra siren bulgular, hastada Kawasaki hasta-
g1 disinda bir hastalik yéniinde disidntlmelidir.

Atesi slren alti ayliktan blyUk sitcocuklarinda, labora-
tuvar incelemesinde sistemik bir yangiyr gésteren bulgu
varsa, ates disindaki dl¢utler bulunmasa bile ekokardiyog-
rafi yapmak uygun olacaktir (7). Atesi en az bes glindir sii-

Sekil 1. Sol 6n inen atardamarda (LAD) dev anevrizma, sag koroner
atardamarda (RCA) dev anevrizmayla birlikte ileri derecede daralma

ren, ancak tani élgitlerinin en ¢ok Ug¢lnin bulundugu has-
talarda iki boyutlu ekokardiyografi ya da anjiyografiyle koro-
ner bozukluk saptanmasi tani koydurucudur (Sekil 1) (6,7).
Koroner anevrizmalarin hastaligin 10. gtiniinden dnce orta-
ya cikmasi seyrektir, ancak ekokardiyografi incelemesinde
10. glinden dnce damar ¢evresinde parlaklik gértlebilir ve
bu bulgu koroner arteriti diisindirir. Siddetli olgularda
myokart kasilmasi azalabilir.

En az bes gindUr atesi olan, diger dlcUtlerden iki ya da
Ugunin bulundugu bir gocukta, CRP 3.0 mg/dL’nin ve AGH
40 mm/saat’in altindaysa, hasta gunliik olarak, ates yonun-
den ve atesin dismesi ertesinde, Kawasaki hastaligi igin ti-
pik olan el tirnaklan ¢evresi, daha sonra ayak parmaklarin-
daki deri soyulmalari igin izlenir. Soyulma saptanan hasta-
larda ekokardiyografi yapilir. Ekokardiyografide sol én inen
ya da sag koroner atardamarin Z skoru 2.5’un Ustliinde, ko-
roner atardamarlar Japon Saglik Bakanligr’nin anevrizma
OlcUtlerine uyuyor ya da Kawasaki hastaligini disinduren
diger dzelliklerden (damar cevresinde parlaklik, incelmenin
olmamasi, sol karincik islevlerinde azalma, mitral yetersizlik,
perikart eflizyonu, sol 6n inen ya da sag koroner atardama-
rn Z skorlarinin 2-2.5 olmasi) en az (¢l varsa inceleme Ka-
wasaki hastaligi varligi yénliinde yorumlanir (6,7).

Koroner anevrizma tanisinda, transtorasik ekokardiyog-
rafinin géruntd niteliginin yeterli olmadidi durumlarda tg¢ bo-
yutlu koroner manyetik rezonans gérinttleme (MRG) sece-
nek olabilir (14).

En az beg gundir ategi olan, ates disindaki 6l¢itlerden
iki ya da t¢liniin bulundugu bir cocukta, CRP 3.0 mg/dL’nin
ya da ACH 40 mm/saat’in Uzerindeyse yardimci laboratuvar
Olcutlerine basvurulur. Bu ek o&lcutler, albiminin 3.0
g/dL’den disuk olmasi, yasa gére anemi varligi, alanin ami-
notransferaz ytksekligi, hastaligin yedinci giniinden sonra
trombosit sayisinin 450,000/mm*ten, kanda akyuvar sayisi-
nin 15,000/mm®ten, idrarda akyuvar sayisinin blyUk buyUt-
mede 10’dan ¢ok olmasidir (6-9).

Ek laboratuvar él¢Utlerinden en az Uicll varsa, Kawasaki
hastaligi tedavisi baslanir ve ekokardiyografi yapilir. Daha
az sayida ek dlcutiin bulundugu hastalarda ekokardiyogra-
fi yapilir. Ekokardiyografi bulgular Kawasaki hastaligi y6-
ninde yorumlanirsa hastaya tedavi baslanir. Ekokardiyog-
rafi bulgulan Kawasaki hastaligini desteklemezse ve ates
azallyorsa Kawasaki hastaligi olasiigi dusuktir. Ancak,
ekokardiyografi incelemesi Kawasaki hastaligini destekle-
mezse ve ates sUrliyorsa ekokardiyografi tekrari ve konuda
deneyimli hekimlere danisim uygun olacaktir (6,7).

Boyunda tek yanli lenfadenopati olan ¢ocuklara genel-
likle antibiyotik verildiginden, Kawasaki tanisi akla getiril-
mezse, gelisen bir ddkintl, yanls olarak ila¢ tepkimesi ola-
rak degerlendirilebilir. Steril pyurisi olan ¢ocuklarda, diger
belirti ve bulgular da desteklediginde, idrar yolu enfeksiyo-
nu yani sira Kawasaki hastaliyi da distnilmelidir. Kawasa-
ki hastaligi olan ¢ocuklarin yaklasik yarisinda beyin omurilik
sivisinda (BOS), normal protein ve seker diizeyiyle birlikte
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tek cekirdekli hiicre baskinligi saptanmistir. Bu ¢ocuklara
aseptik ya da kismen tedavi edilmis menenijit tanisi konup
Kawasaki hastaligi atlanabilir (6).

Tedavi

Tedavi akut evrede IVIG ve aspirinden olugur. Akut ev-
rede verildiginde, IVIG’in koroner anevrizma olusumunu
azalttigr gosterilmistir. Bu nedenle, koroner bozukluklarin
O6nlenmesi icin, Kawasaki hastaligi dislanamadidi ve hasta-
daki belirti ve bulgulan agiklayabilecek bagka bir hastalik
olasihgl distndlmediginde de, &zellikle hastaligin ilk 10 gu-
nu iginde tedavi uygulanmalidir. Bu durumda baz hastala-
ra gereksiz tedavi verilecek, ancak Kawasaki hastaliginin
neden olabilecegi hastalanma ve 6lim énemli él¢clide en-
gellenecektir (9).

IViG: IViG tedavisinin etki yolu tam anlasilamamistir. An-
cak sitokin Uretiminin diizenlenmesi, bakteri stiperantijenle-
rinin etkisiz kiinmasi, T hlcrelerinin baskilayici etkinliginin
guclendirilmesi ve antikor yapiminin baskilanmasi yoluyla
genel yangi karsiti ve bagisiklik dizenleyici bir etkinlik sag-
ladig diistiniilmektedir. IVIG, 2 g/kg olarak, 8-12 saat siiren
bir uygulamayla verilir. Uygulama dncesinde, toplardamar
yoluyla 1 mg/kg (en ¢ok 50 mg) difenhidramin yapilmasi
olasi alerjik tepkimeleri &nleyebilir. Uygulama siresinin uzun
tutulmasinin nedeni, Kawasaki hastalarinin énemli bir kis-
minda sol karincik iglevinin azalmasi ve verilen iVIG miktar-
nin kalp igin énemli bir hacim yiikii olusturmasidrr. IVIG’in
hastaligin 5-10. glinleri arasinda veriimesi 6nerilir (6). Besin-
ci glinden énce uygulanan iViG tedavisinin koroner anev-
rizma tehlikesini azaltmadigi ve atesin siirmesi sonucunda
yeniden IVIG veriimesi gerekecegi éne siriimistir (15).
Atesi ya da anevrizmayla birlikte sistemik yangi bulgular
(CRP ve ACH yuksekligi) olan hastalara, 10. glinden sonra
basvurulmus olsa bile IVIG verilmelidir (7,9).

En az dért glindir atesi olan ve beg 6lcitin oldugu bi-
tiin hastalara IViG verilmelidir. Ekokardiyografide koroner
bozukluk saptanan hastalarda tani 6lgttt sayisi az olsa bi-
le IVIG uygulanmalidir (7-9).

Hastalarin yaklasik %10’unda IVIG tedavisine yanitsiz-
lik gorilir (8). Tedavi yanitsiziigi, IVIG verilmesinin tamam-
lanmasini izleyen 36 saatten sonra atesin sirmesi ya da
yeniden ortaya ¢ikmasi durumudur. Bu hastalarin koroner
anevrizma gelisimi agisindan tehlike altinda olmasi ve
IVIG’in doz-yanit egrisi etkisi géstermesi nedeniyle, birgok
uzman, IViG tedavisinin yinelenmesini dnermektedir. ikinci
uygulamaya da yanit vermeyen hastalarda Ugtincl kez
IVIG verilebilir (7-9).

IVIG canli agilarin (kizamik-kizamikcik-kabakulak ve su-
cicegi) etkisini azaltabilir. Bu nedenle, uygulamayi izleyen
11 ay icinde yapilacak canl asilar, hastalia yakalanma
tehlikesi g6z 6niinde bulundurularak ertelenmeli ya da
iViG’in veriimesinden 11 ay sonra tekrarlanmalidir.

Steroidler: Bugin icin Kawasaki hastaligi tedavisinde
steroid kullanimi tartismalidir. Onceki calismalarda, korti-

kosteroidler tek olarak ya da salisilat esliginde uygulandi-
ginda koroner damar bozuklugu sikliginin arttigi gosteril-
migstir. Steroidlerin koroner damar bozukluklarina etkisi
aclk degildir, ancak Kawasaki hastaliginda, basta ates ol-
mak Uzere yanguyla iligkili belirti ve bulgular azalttig bilinir.
Kawasaki hastaliginda aspirin ve IVIG tedavisine ek olarak
kortikosteroid kullaniminin, atesin daha hizli dismesini,
yangi belirtecglerinin daha ¢abuk diizelmesini ve hastanede
kalma siiresinin azalmasini sagladigi gosterilmistir (16).

Guniimuzde steroidlerin yalnizca, 2 ya da 3 kez IVIG te-
davisi uygulanmig, atesi siiren, akut yangi belirtegleri yik-
sek dizeyde seyreden hastalarda kullanilabilecegi dusu-
nulmektedir (7-9,18). En ¢ok kullanilan steroid olan metilp-
rednizolon 30 mg/kg dozunda toplardamar yoluyla 2-3 sa-
at slrede, giinde bir kez, 1-3 gln verilir (7).

Aspirin: Kawasaki hastaliginin tedavisinde yiksek doz-
da yangi karsiti, disik dozda trombosit karsiti etkileriyle
bitln hastalarda kulanimi &nerilen ikinci ilagc aspirindir.
IViG’in aksine, aspirinin koroner anevrizma olusumunu 6n-
lemede etkisi yoktur.

Aspirin tedavisine, IViG'le birlikte, yilksek dozda (80-
100 mg/kg/giin), glinlik doz dérde bollnerek baslanir, ate-
sin dismesinden 48-72 saat sonra gunde bir kez verilen
dusik doza (3-5 mg/kg/gln) gecilir. Toplam iki ay stireli as-
pirin tedavisi sonunda ekokardiyografide koroner damarla-
rn normal oldugu belgelenince uygulama sonlandirilir. Di-
ger bir uygulama, aspirinin, atesin dismesinden bagimsiz
olarak, hastaligin 14. giintine kadar ylksek dozda verilme-
si, sonra disuk doza inilmesidir. Koroner bozukluk gelisen
cocuklarda, aspirinin yasam boyu dlsuk dozda verilmesi
Onerilir.

Dev (en az 8 mm c¢apli) veya birden cok anevrizmasi ya
da tromboz &ykisi olan ¢ocuklarda, aspirine ek olarak
varfarin kullanimi trombosit karsiti etkiye katki saglayicidir.
Varfarin tedavisinde ‘INR’nin (uluslararasi normallestirilmis
oran) 2.0-3.0 arasinda tutulmasi amagclanir.

Yuksek dozda aspirin kullanilan ¢ocuklarda sucicegi ve
influenza enfeksiyonuyla birlikte Reye sendromu gériime
tehlikesi yuksektir. Aspirini disiik dozda kullananlarda Re-
ye sendromu tehlikesinin derecesi bilinmemektedir. Bu ne-
denle, siiregen aspirin tedavisinde olan butin ¢ocuklar gi-
bi, Kawasaki hastaligi nedeniyle aspirin almakta olan ¢o-
cuklar da yillik influenza asisi olmalidir. Sugicegi asisindan
sonra, dogal enfeksiyon ertesinde goérilmesine gére cok
daha az oranda Reye sendromu gelisme olasiligi vardir. Bu
nedenle, asi karari 6ncesinde, hastada asi yan etkisi olarak
ortaya cikabilecek Reye sendromu ile sucicedi gegirme ris-
ki tartiimaldir (17). Ayrica Kawasaki hastalarinda sugicegi
ya da influenza olmasi olasi atesli bir hastalik gecirme ya
da bu hastaliklar geciren kisilerle karsilasma durumunda,
aspirin kesilerek yerine dipiridamol (2-6 mg/kg/gln, Ug esit
doza bdlunerek) veya klopidogrel (1 mg/kg/giin, en ¢cok 75
mg/giin) gibi baska bir trombosit karsiti ilac verilmelidir.
Kawasaki hastalarinda ibuprofenin, aspirinin trombositlere
etkisini ortadan kaldiracagi unutulmamalidir.
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TNF-a baskilayicilar (pentoksifilin, infliksimab), siklo-
fosfamit, metotreksat ve koroner anevrizmalara karsi ab-
siksimab gibi ilaglar ve plazma degisimi, belli hasta kiime-
lerinde yararl oldugu bildirilen, ancak etkinlik ya da glve-
nirlik diizeyleri konusunda yeterli calisma olmamasi nede-
niyle guinlik kullanima girmemis tedavi aracilandir.

Koroner tromboz gelisimi, Kawasaki hastaliginda énde
gelen 8lim nedenidir. Ekokardiyografide ya da klinik ola-
rak boyle bir durum saptandiginda, hasta derhal yogun
bakim birimine alinmali, girisimsel kardiyoloji uzmani ve
kalp cerrahlariyla birlikte, trombolitik tedavi ve glikoprote-
in llb/llla inhibitdrt veriimeli ve koroner kan akimi saglan-
malidir (6).

Trombolitik tedavide ilk segcenek olan doku plazmino-
jen aktivatort (DPA), toplardamar yoluyla 1.25 mg/kg ve-
rilme ertesinde, 0.1-0.5 mg/kg/saat hiziyla 6 saat sireyle
uygulanir. Uygulama ertesinde hasta yeniden degerlendi-
rilir. Trombolitik ila¢ olarak streptokinaz kullanilacaksa, 30
dakikada 1,000-4,000 Unite/kg verilmesi ertesinde 1,000-
1,500 unite/kg/saat hizinda uygulanmalidir.

Bazi hastalara perkitan koroner anjiyoplasti, stent yer-
lestirimi ya da rotasyonal ablasyon uygulanmasi gerekebi-
lir. Revaskilarizasyon igin atardamar yamalari, toplarda-
mar yamalarina yeglenmektedir.

Kawasaki hastalarinin uzun streli izlemi, hastalarin bu-
lundugu koroner iskemi tehlikesine goére degisir (7). Koro-
ner atardamar degisikligi saptanmayan hastalar birinci,
gecici koroner arter geniglemesi olan ve alti-sekiz haftada
diizelen hastalar ikinci risk diizeyindedir. Bu hastalarda al-
ti-sekiz haftalk ilag tedavisi ve fiziksel etkinlik kisitlamasi
yeterlidir. Ug-bes yil aralarla kalp-damar riski degerlendir-
mesi uygundur. Girisimsel bir inceleme gerekmez.

Her ana koroner atardamar basina bir tek kiicik ya da
orta bulyuUkllkte atardamar anevrizmasi olan hastalar
Uglnci risk dizeyindedir. Bu hastalarda -en azindan-
anevrizmmanin geriledigi belgelenene degin disik dozda
aspirin kullanimi énerilir. On yasindan kiguk hastalarda 6-
8 haftadan sonra fiziksel etkinlik kisitlamasi gerekmez.
On-yirmi yasindakilerde fiziksel etkinlik 6lglsu, aralikl
myokart perflizyonunun degerlendirildigi stres testi kila-
vuzlugunda belirlenir. Trombosit karsiti ilagc alan hastala-
rin, yakin temas gerektiren ya da yiksek etkinlikli sporlar-
la ugrasmasi énerilmez. Ugiinci risk diizeyinde bulunan
hastalarin yilda bir kez elektrokardiyografi ve ekokardiyog-
rafi, iki yilda bir myokart perflizyonu stres testiyle izlemi ve
kalp-damar risklerinin degerlendirilmesi uygundur.

Ayni koroner atardamarda bir tikanmasiz, genis ya da
dev anevrizma, birden ¢ok ya da karmagsik anevrizmanin
bulundugu hastalar dérdinci risk dizeyindedir. Dev
anevrizmasl olan hastalarda uzun sireli trombosit karsiti
tedaviye ek olarak varfarin ya da dusik molektl agirlkl
heparin verilmesi gerekir. Varfarin tedavisinde INR’nin 2.0-
2-5 arasinda, disuk molekul agirikli heparin tedavisinde
Xa derisiminin 0.5-1.0 Unite/mL arasinda tutulmasi amag-
lanir. Kanama tehlikesi nedeniyle, yakin temas gerektiren
ya da ylksek etkinlikli sporlardan kaginilmalidir. Fiziksel
etkinliklere iligkin diger dneriler, stres testiyle myokart per-

flzyonu deg@erlendirmesine gore belirlenir. Bu hastalar yil-
da bir ekokardiyografi ve myokart perflizyonu degerlendir-
mesiyle izlenmelidir. Klinik ya da laboratuvar bulgular is-
kemiyi gbsteriyorsa anjiyografi yapiimalidir.

Koroner atardamar tilkanmasi besinci risk dizeyini
gOsterir. Dev anevrizma sirlyorsa, uzun sireli disik doz
aspirine ek olarak, varfarin ya da disik molekdl agirhkh
heparin verilir. Myokartin oksijen tiketimini azaltmak igin
B-bloker kullanilabilir. Kanama tehlikesi nedeniyle, yakin
temas gerektiren, ylksek etkinlik ve agirlik kaldirmali spor-
lardan kaginiimalidir. Fiziksel etkinliklere iligkin diger 6ner-
iler, stres testiyle myokart perflizyonu degerlendirmesine
gore belirlenir. Bu hastalar da yilda bir ekokardiyografi ve
myokart perflizyonu degerlendirmesiyle izlenmeli, tedavi
yaklasiminin belirlenmesi icin anjiyografi yapiimalidir.

Prognoz

Tedavisiz birakildiginda Kawasaki hastalikli cocuklarin
%15-%25’inde koroner atardamar anevrizmasi ya da
genislemesi gelisir (8). Akut evrede IVIG tedavisi bu orani
%5’in altina indirmektedir. Ates ne kadar ylksekse ya da
ne kadar uzun surmuigse-Ozellikle 14. ginden sonra-
anevrizma olugma tehlikesi o denli goktur.

Baglangi¢cta normal olan koroner atardamarlarda,
zamanla sinsi yapisal degismeler olabilir. Ote yandan,
koroner damarlar baglangigtaki bir ayda normalse, daha
sonra bir bozukluk gelisme olasiligi cok disukttr. Anevriz-
ma saptanmamis hastalarin yirmi yila yaklasan izleminde
anevrizma gelismedigi gorilmuastur. Ancak ekokardiyog-
rafide normal olsa bile, bu damarlarda endotel iglev
bozuklugu, sertlesme, koroner akimda azalma gibi bozuk-
luklar bulunabilir.

Koroner anevrizmalar, hastalarn yarisinda iki yil icinde
normal ¢apina dénmekte, ancak histopatolojik ve islevsel
bozukluk siirmektedir. Ornegin, bu damarlarda egzersiz
ya da koroner damar genisleticilere yanit yoktur. Ayrica bu
damarlar zamanla bukuntali bigim alabilir, darlik ve trom-
boz icin zemin olusturabilir. Anevrizmasi stren hastalar
koroner daralma, tromboz ve tikanma tehlikesi altindadir.

Dev anevrizmalarda damar ¢apinin normale dénmesi
beklenmez. Diger anevrizmalara gére tromboz ve daral-
maya daha yatkin olmalari nedeniyle, dev anevrizmalarda
myokart enfarktlisii ve 6lUim olasilii ylksektir. Kawasaki
hastaligina bagli myokart enfarktuslerinin %70’den ¢ogu
ilk yil icinde ve genellikle uyarici hi¢bir belirti ya da bulgu
vermeden, aniden olmaktadir.

Kawasaki hastaliginda o6limin en sik goérildigu
dénem, hastaligin 20-40. gunleridir.

Kawasaki hastaligi % 1-3 oraninda tekrarlayabilir. Tek-
rarlamalar ilk hastalikla ayni yil iginde olabilecegi gibi, yil-
lar sonra da gortlebilir (2).

Korunma

Nedeni aydinlatilana degin Kawasaki hastaligindan
korunmak s6z konusu olmayacaktir.
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