64

Original Investigation / Ozgtin Arastirma

Clinical Evaluations of 49 Cases with Kawasaki
Disease: A Retrospective Cohort Study

Kirk Dokuz Kawasaki Olgusunun Degerlendirilmesi: Bir Retrospektif Kohort Calismasi

Seda Topcu?, Ozlem Akgiin Dogan2, Nur Oz3, Géniil Tanir3

1Ankara Hematoloji Onkoloji Gocuk Hastanesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Klinigi, Ankara, Tiirkiye
2Hacettepe Universitesi Hastanesi, Cocuk Genetik Klinigi, Ankara, Tiirkiye

3Dr. Sami Ulus Kadin Dogum ve Cocuk Hastaliklar Hastanesi, Cocuk Enfeksiyon Klinigi, Ankara, Ttirkiye

Received/Gelig Tarihi:
03.02.2014
Accepted/Kabul Tarihi:
03.06.2014

Correspondence
Address

Yazisma Adresi:

Seda Topgu

Ankara Hematoloji
Onkoloji Gocuk
Hastanesi, Gocuk Saghg
ve Hastaliklari Klinigi,
Ankara, Turkiye

Phone: +90 505 706 46 32
E-mail:
drsedatopcu@gmail.com

©Copyright 2014 by
Pediatric Infectious Diseases
Society - Available online at
www.cocukenfeksiyon.org
OTelif Hakki 2014

Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
Dernegi - Makale metnine
www.cocukenfeksiyon.org
web sayfasindan ulasilabilir.

DOI:10.5152/ced.2014.1701

Abstract

Objective: Kawasaki disease is the most common
cause of an acute febrile vasculitis with unknown etiol-
ogy after Henoch-Schénlein purpura (HSP). The aim of
our study is to contribute data on Kawasaki disease,
which may lead to severe cardiac complications and
death when it is misdiagnosed or not treated appropri-
ately.

Material and Methods: The demographic and clinical
characteristics and laboratory and treatment out-
comes of patients with Kawasaki disease who were
diagnosed between January 2005 and December
2010 were evaluated respectively.

Results: Out of 49 patients, 17 of 49 (34.7%) were
female and 32 of 49 (65.3%) were male. The female/
male ratio was 1.88. The average age of patients was
2.89+1.95 years. It was detected that the frequency of
Kawasaki disease was increased in autumn and early
winter, and the second peak was detected in June.
Thirty-four of 49 (69%) patients had complete
Kawasaki disease and 15 of 49 (31%) patients had
incomplete disease. Changes in oral cavity concomi-
tant fewer were the most frequent clinical findings
(79.6%). Coronary artery abnormalities were detected
in 13 of 49 patients (26.5%). Any significant correlation
was found between abnormal echocardiography out-
comes, and risk factors average age, duration of
fewer, anemia, thrombocytosis, elevated erythrocyte
sedimentation rate, positive C-reactive protein, elevat-
ed serum transaminases, hyponatremia, and hypoal-
buminemia.

Conclusion: The cardiovascular complications in
patients with Kawasaki disease are the reason that
morbidity and mortality might be prevented by early
diagnosis and treatment. (J Pediatr Inf 2014, 8: 64-70)

Key words: Kawasaki disease, complete type,
incomplete type, child

Ozet

Amagc: Kawasaki hastaligi, etiyolojisi tam olarak bilin-
meyen, cocuklarda Henoch-Schénlein vaskulitinden
sonra en sik goérllen akut febril bir vaskulittir.
Calismamizin amaci tani konulamadiginda veya taninin
gecikmesi durumunda ciddi komplikasyonlara veya
mortaliteye neden olabilen Kawasaki hastaliginin tani
ve ybnetimine ait bilgi birikimine katkida bulunmaktir.
Gerec ve Yontemler: Ocak 2005-Aralik 2010 tarihleri
arasinda kawasaki hastaligi tanisi konularak, takip edi-
len 49 hastanin demografik ve klinik 6zellikleri ile labo-
ratuvar ve tedavi sonuglari retrospektif olarak deger-
lendirildi.

Bulgular: Kawasaki tanisi alan hastalarin 17’si (%34,7)
kiz, 32’si (%65,3) erkek olup kiz/erkek orani 1/1,88 idi.
Hastalarin yas ortalamasi 2,89+1,95 yil ortanca 2,5 yil
idi. Hastaligin sonbahar ve erken kis aylarinda daha sik
gorildigu, ikinci bir pikin ise haziran ayinda yasandigi
saptandi. Hastalarin 34’0 (%69) komplet, 15’i (%31)
inkomplet Kawasaki hastaligi tanisi aldi. Hastalarda
atese en sik eslik eden bulgular olarak oral kavitede
degisiklikler (%79,6) saptandi. Kirk dokuz hastanin
13’linde (%26,5) koroner arter anormalligi tespit edildi.
Koroner arter dilatasyonu saptanan 29 aylik ve dokuz
aylk iki (%4,08) hastada dev anevrizma mevcuttu.
Hastalarin yas gruplan, ates suresi, anemi, trombosi-
toz, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve C reaktif
protein (CRP) yuksekligi, hepatik transaminaz yiksek-
ligi, hiponatremi, hipoalbuminemi varligi ile anormal
ekokardiyografi bulgularn karsilastirildiginda istatistik-
sel olarak anlamli fark bulunmad..

Sonug: Komplet ya da inkomplet bulgularla ortaya
cikabilecek Kawasaki hastaliginda, erken tani ve teda-
vi ile mortalite ve morbiditenin en dnemli nedeni olan
kardiyovaskuler komplikasyonlarin énlenmesi mim-
kiin olabilir. (J Pediatr Inf 2014; 8: 64-70)

Anahtar kelimeler: Kawasaki hastaligi, komplet tip,
inkomplet tip, cocuk
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Giris

Kawasaki hastaligi diger adlanyla “Mukokiitanéz Lenf
Nodu Sendromu” ya da “infantil Poliarteritis Nodosa”
1967°de Dr. Tomisaku Kawasaki tarafindan tanimlanmisg-
tir (1). Ates, ekstremite periferindeki degisiklikler, polimor-
fik ekzantem, bilateral konjonktival konjesyon, orofarenks
mukozasindaki degisiklikler ve servikal lenfadenopati
(LAP) ile karakterize siklikla bebekleri ve kiigik gocuklar
etkileyen, etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, kendini sinir-
layan, akut febril bir vaskdlittir (2). Cocukluk caginda
Henoch-Schonlein vaskilitinden sonra en sik gorilen
vaskdlittir (3, 4). Tum dinyada goérilmesine ragmen 6zel-
likle Asya kdkenlilerde daha sik olarak bildiriimektedir (5, 6).
Hastaligin erken tanisi ve tedavisi sayesinde koroner arter
hastaligi 6nemli derecede azalmasina ragmen, tedavi
edilmeyen olgularin %20-25’inde gorlir (7). Koroner
arter anevrizmasi gelisen hastalarin da %20’sinde koro-
ner arter stenozu, miyokard iskemisi ve ani kardiyak
olumler geligebilir (8).

Cocuklarda tani konulamadiginda veya taninin gecik-
mesi durumunda ciddi komplikasyonlara veya mortalite-
ye neden olabilen Kawasaki hastaliginin tani ve yonetimi-
ne ait bilgi birikimine katkida bulunmak amaciyla hasta-
nemizde tani alarak tedavi edilen Kawasaki hastalarinin
demografik, klinik, laboratuvar ézellikleri sunulmustur.

Gerec ve Yontemler

Sami Ulus Cocuk Saghgr ve Hastaliklari Egitim
Hastanesinde Ocak 2005-Aralik 2010 tarihleri arasinda
Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar Kliniginde yatirilarak izle-
nen 49 Kawasaki hastasinin kayitlari incelenerek retros-
pektif kesitsel bir calisma yapildi. Klasik Kawasaki hasta-
hgr (KKH) tanisi “American Heart Association” (AHA)
tarafindan 2001 yilinda belirtilen kriterlere gbére konuldu
(9). Bes glinden uzun siren atese, ekstremite periferinde-
ki degisiklikler, polimorfik ekzantem, bilateral konjonktival
konjesyon, orofarenks mukozasindaki degisiklikler ve
servikal lenfadenopati bulgularindan dérdi eslik ediyorsa
komplet kawasaki hastalig;; bes ginden uzun siren
atese dortten daha az bulgu eslik ediyorsa inkomplet
kawasaki hastaligi olarak tanimlandi. Ates basladiktan
sonra on gln iginde tedavinin baslandigi hasta grubu
akut, onuncu giinden sonra tedavinin baslandigi hasta
grubu subakut olarak siniflandiriidi (10). Calismaya alinan
hastalarin, demografik &zellikleri, klinik bulgulari, labora-
tuvar bulgulan, aldiklan tedaviler, gelisen komplikasyon-
lar, morbidite ve mortalite degerlendirildi. Hastalarin
sosyoekonomik diizeyi Tirkiye istatistik Kurumu (TUIK)
verilerine goére belirlendi. Tam kan sayimi, eritrosit sedi-
mentasyon hizi (ESH), C reaktif protein (CRP), aspartat
aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),

serum albumin ve sodyum, kreatinin kinaz izoenzim MB
(CK-MB) ve troponin-I diizeyi, tam idrar incelemesi, idrar,
kan ve varsa beyin omurilik sivisi (BOS) kiilturleri, BOS
biyokimya verileri ve BOS hiicre sayisi kaydedildi.
Hastalarn klinik ézelliklerine gére ayirici tanida viral ve
bakteriyel etiyoloji yéninden ¢esitli incelemeler yapildi.
Hastalarin laboratuvar bulgularn ve sosyoekonomik &zel-
likleri daha 6nce yapilan galismalara benzer sekilde cut-
off degerler alinarak karsilastirmalar yapiimistir. Bu deger-
ler; Yas<5, Hemoglobin <10 gr/dL, trombosit >500000/
mm3, ESH>40 mm/saat, aloumin<3 gr/dL’dir (10-12).

Hastalara pediyatrik kardiyolog tarafindan 7 Hz
probe ile Vivid Pro7 (General Electronic, CA, USA) eko-
kardiyografi cihazi kullanilarak parasternal kisa eksen
pozisyonda ekokardiyografi (EKO) incelemesi, tani
sirasinda ve hastaligin 2-3. haftasinda yapildi. iki EKO
incelemesi de normalse hastaligin 6-8. haftasinda ve
ESH degerinin normale dénmesinden sonra EKO tek-
rarlandi. Koroner arterlerin tutulumunu géstermek icin
AHA tarafindan kabul edilen koroner arter i¢ limen
capinin vlicut yilzey alanina gére belirlenen normal
degerin 2,5 SD Ustinde olmasi koroner arter dilatasyo-
nu olarak degerlendirildi (10).

Kawasaki hastaligi tanisi alan hastalara 2 gr/kg intra-
vendz immunglobulin (IVIG) 12 saatlik inflzyon seklinde
ve 80 mg/kg/glin dért doza bélinmUs olarak asetil sali-
silik asit tedavisi verildi. Hastanin atesi normale déndik-
ten 48-72 saat sonra aspirin dozu 3-5 mg/kg/giin olacak
sekilde tek doza dusuldu. Antiagregan dozda aspirin
hastada koroner arter degisikligi olmadi§i gosterilene
kadar 6-8 hafta slreyle devam edildi. Koroner arter tutu-
lumu olanlarda aspirin antiagregan dozda devaml ola-
rak verildi. Bu tedavi protokoliine yanitsiz hastalara 30
mg/kg metilprednisolon ve timoér nekroz faktér alfa
(TNF-0) inhibitor tedavisi, anevrizma saptanan hastalara
dustk molekdl agirlikh heparin verildi. Klinik bulgulari
gerileyen hastalar ayaktan izleme alindi. Hastalarin uzun
sureli izleminde AHA’nin belirledigi bes risk diizeyine
gore siniflandirildi. Koroner arterlerin tutulum derecesine
gbre aspirin antiagregan dozda devam edildi.
Ekokardiyografik inceleme sonuglarina gére tedavi plani
duzenlendi.

istatistiksel analiz

Hastalarin verilerinin istatistiksel analizi Statistical
Package for Social Science (SPSS) 16.0 paket progra-
minda yapildi. istatistiksel degerlendirmelerde siirekli
degiskenlerin karsilastinimasinda Student-t testi kullanil-
mistir. Kategorik veriler sayi (ylzde) olarak gdsterilmigtir.
Gruplar arasinda sikliklar bakimindan fark bulunup bulun-
madigi yerine gore Ki-kare testi ya da Fisher testleri (hiic-
relerde gbzlenen dederlerin Ki-kare testi varsayimlarini
saglamadigi durumda) kullanilarak karsilastirildi. Anlamhihk
dlzeyi (o) 0,05 olarak alindi.
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Tablo 1. Kawasaki Hastaliginin Major Tani Kriterlerinin Gériilme
Sikhg

Tablo 3. Atipik bulgular acisindan komplet ve inkomplet
Kawasaki hastaliginin karsilastirimasi

Klinik Bulgular Hasta sayisi n=49 (%)
Ates@ 49 (100)
Dokinta 38 (77,6)
Oral kavitede degisiklik® 39 (79,6)
Konjonktivitc 29 (59,2)
Lenfadenopati 23 (46,9)
Ekstremitede degisiklikd 25 (51,0)

aEn az bes gun devam ates, °: Dudaklarda ve agiz icindeki degisiklikler:
eritem, dudaklarda catlama, gilek dili, oral ve faringeal mukozada
yaygin kizariklik, ¢: Bilateral ekstdasiz bulber konjonktival hiperemi,

d: Akut: avug ici ve ayak tabaninda eritem, ellerde ve ayaklarda
enduratif ddem. Subakut: periungal bdlgeden baslayan el ve ayak
parmaklarinda soyulma

Tablo 2. Kawasaki hastaliginin ve tiplerinin sosyodemografik
Ozelliklerin karsilagtirimasi

Komplet tip | inkomplet tip
hasta sayisi | hasta sayisi o}

n=34 (%) n=15 (%) degeri
Yas<5 (n=39) 27 (69,2) 12 (30,8) 1,000
Yas>5 (n=10) 7 (70,0) 3 (30,0)
Erkek (n=32) 22 (68,7) 10 (31,3) 0,894
Kiz (n=17) 12 (70,5) 5 (29,5)
Kirsal (n=11) 6 (54,5) 5 (44,5) 0,275*
Kent (n=38) 28 (73,6) 10 (26,4)
Kis-yaz (n=19) 11 (57,9) 8 (42,1) 0,165
ilkbahar-sonbahar | 23 (76,6) 7 (23,4)
(n=30)
Yoksulluk siniri 7 (58,3) 5(41,7) 0,293*
altinda (n=12)
Yoksulluk sinir 27 (73,0) 10 (27,0)
Ustl (n=37)
Ikdgretim ve Lise 28 (68,3) 13 (31,7) 1,000
(n=41)
Universite mezunu 6 (75,0) 2 (25,0
(n=8)
a; TUIK verilerine gére hesaplanmistir, b: babalarin egitim seviyesi baz
alinmistir, p<0.05: anlamli kabul edilmistir , «: ki-kare testi kullanilmistir,
*: Fisher-kesin testi kullaniimigtir.

Sami Ulus Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Egitim
Hastanesi Planlama Kurulu’ndan 30.09.2010 tarihli 24
karar numarasi ile calisma icin onay alind.

Bulgular

Calismaya alinan 49 hastanin 17’si (%34,7) kiz, 32’si
(%65,3) erkekti. Kiz/erkek orani 1/1,88 idi. Hastalar dort
aylik ile sekiz yas arasinda olup ortalama yas 2,89+1,95
yil idi. Hastalarin 39'u (%79,5) 5 yasindan kugukti. Otuz

Komplet tip | inkomplet tip
hasta sayisi | hasta sayisi o}
n=34 (%) n=15 (%) degeri

Huzursuzluk var 31 (70,5) 13 (29,5) 0,635*
(n=44)
Huzursuzluk yok 3 (60) 2 (40)
(n=5)
Steril piydri var 11 (91,7) 1(8,3) 0,075*
(n=12)
Steril piylri yok 23 (62,2) 14 (37,8)
(n=37)
Aseptik menenijit 5(71,4) 2 (28,6) 1,000*
var (n=7)
Aseptik menenijit 29 (69,0) 13 (31,0)
yok (n=42)
Veriler belirtilen degerler icin n (%); n: belirtilen bulgulara sahip hasta
sayisl, (%); belirtilen bulgulara sahip hasta yiizdesi.
*: Fisher-kesin testi kullaniimigtir

dort hasta (%69,4) komplet, 15 hasta (%30,6) inkomplet
kawasaki tanisi aldi. Kawasaki hastaliginin major tani kri-
terleri degerlendirildiginde tiim hastalarda ates gorilmek-
le birlikte oral kavite degisikligi en sik gorilen major tani
kriteri iken LAP en az siklikla gérildi (Tablo 1). Hastalarin
yaslar, cinsiyetleri, kirsal veya kentsel bdlgede yasama-
lari, hangi mevsimde basvurduklar, sosyoekonomik
duzeyleri ve egitim dizeyleri karsilastinimistir. Kawasaki
hastaliginin majér tani kriterleri olan ates, dékuntu, oral
kavitede degisiklik, konjonktivit, LAP ve ekstremitede
degisikliklerin goérilme sikigi Tablo 1’de gdsterilmistir.
Hastalann yaglar, cinsiyetleri, hangi bdlgeden ve hangi
mevsimlerde basvurdugu, ebeveynlerin gelir dlizeyi, egi-
tim duzeyleri ve bu sayllan parametrelerin inkomplet ve
komplet Kawasaki hastaliginda gériilme oranlan Tablo 2’de
gOsterilmistir (Tablo 2). Huzursuzluk, steril piyiri, aseptik
menenjit, safra kesesi hidropsu inkomplet ve komplet
Kawasaki hastaliginda benzer bulunmustur (Tablo 3).
Hastalarin basvuru sirasindaki beyaz kire, hemoglobin,
ESH, CRP, AST, ALT degerleri ile trombosit sayiminin
basvuru sirasindaki ve 1. haftadaki sonuclarn Tablo 4’te
gOsterilmistir.

Tdm hastalar de@erlendirildiginde ortalama ates stiresi
8,16+2,31 (3-18) glin idi. Koroner arter tutulumu olan
hastalarin ortalama ates siresi, tutulum olmayan hastala-
ra gére daha uzundu (8,92+3,77 glin- 7,89+3,00 glin).
Ancak gruplar arasinda ates sireleri arasindaki fark ista-
tistiksel olarak anlamli degildi (p=0,326).

Hastalarin 36’sinda (%73,5) EKO normal olarak sap-
tandi. Hastalarin dérdiinde (%8,2) sag koroner arterde
dilatasyon, altisinda (%12,2) sol koroner arterde dilatas-
yon, Uglinde (%6,1) hem sag hem de sol koroner arterde
dilatasyon saptandi. Kirk dokuz hastanin 43’Gne (%87,7)



J Pediatr Inf 2014; 8: 64-70

Topcu et al.
Clinical Evaluations of 49 Cases with Kawasaki Disease 67

Tablo 4. Kawasaki hastaliginin tipi, hastalarin yasi ve laboratuvar
sonuglariyla anormal EKO bulgular arasindaki iligkiler

Anormal Normal
EKO EKO P
N (%) N (%) degeri

Komplet (n=34) 11 (32,3) | 23 (67,7) | 0,293*
inkomplet (n=15) 2(13,3) | 13(86,7)
Yas<5 (yil) (n=39) 11(28,2) | 28 (61,8) | 0,709
Yas >5 (yil) (n=10) 2(20,00 | 8(80,0)
Hb<10 gr/dL (n=16) 4 (25,0) | 12(75,0) | *1,000
Hb>10 (n=33) 9(27,3) | 24 (72,7)
Trombosit =500000/mm3 5 (25,0) 15 (75,0) | 0,840«
(BS) (n=20)
Trombosit <500000/mm3 | 8 (27,6) | 21 (72,4)
(BS) (n=29)
Trombosit >500000/mm3 | 10 (25,0) | 30 (75,0) | 0,683*
(BBH) (n=40)
Trombosit <500000/mm3 | 3 (3,3) 6 (66,6)
(BBH) (n=9)
ESH >40 (mm/saat) 10 (25,0) | 30(75,0) | 0,683*
(n=40)
ESH <40 (mm/saat) (n=9) | 3 (33,3) 6 (66,7)
AST=>40U/I (n=11) 2(18,2) | 9(81,8 | 0,703*
AST<40U/1 (n=38) 11 (28,9) | 27 (71,1)
aAlbumin<3 (gr/dL) (n=20)| 7 (35,0) | 13 (65,0) | 0,265
aAlbumin>3 (gr/dL (n=29) | 6 (20,7) | 23 (79,3)
bAtes siresi 8,92+3,77 | 7,89+3,00 | 0,326
ESH: Eritrosit Sedimantasyon Hizi, BS: ilk Bagvuru sirasinda, BBH: ilk
Basvurudan Bir Hafta Sonra, Veriler belirtilen degerler igin n (%);
n: belirtilen degere sahip hasta sayisi, (%); belirtilen degere sahip hasta
ylzdesi,
o: ki-kare testi kullaniimistir, o: student- t testi kullanilmigtir, *: fisher-
kesin testi kullaniimigtir.

IVIG tedavisi hastaliyin akut doneminde baslandi. EKO’
da anormallik saptanan 13 hastanin 11’ine (%25,5) akut
dénemde, ikisine (%33,3) ise subakut dénemde IVIG
tedavisi baglandi. Bes yas altindaki 39 hastanin 11’inde
(%28,2) ve bes yas ve Ustl 10 hastanin ikisinde (%20)
koroner arter tutulumu saptanmistir. inkomplet tip
Kawasaki hastaliginin subakut formunda akut formuna
gbre daha ylksek oranda koroner arter tutulumu olmasi-
na ragmen bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(Tablo 4). Komplet tip Kawasaki hastaliginin akut ve
subakut formlarinda da benzer oranda koroner arter tutu-
lumu gozlendi (Tablo 4). Kawasaki hastaliginin komplet
ve inkomplet tiplerinin, subakut ve akut formlar ile, has-
talarin yasi ve laboratuvar sonuglarinin anormal EKO
bulgulan ile iliskisi Tablo 4’de gosterildi. Calismamizda
yas ile koroner arter tutulumu arasinda anlaml bir iligki
bulunmadi (p=0,709). EKO’da dev anevrizma saptanan
29 aylik erkek hasta, ilk IVIG tedavisine yanit vermedi. Bu

hastanin ikinci IVIG tedavisine de yaniti olmadi ve ek ola-
rak 30 mg/kg metilprednisolon ve TNF-a inhibitdri teda-
visi aldi. Ancak hasta, hastaligin 59. giniinde koroner
arter trombozuna bagli miyokard enfarktiisii nedeniyle
kaybedildi.

Tartisma

Kawasaki hastaligi Glkemizde ilk kez 1976 yilinda bir
hastada bildirilmistir (13). Daha sonraki yillarda tlkemiz-
den Kawasaki hastalii hakkinda cesitli galismalar yayin-
lanmigtir (14-18).

Kawasaki hastaliginin erkek ¢ocuklarda kizlara oranla
(erkek/kiz orani 1,5/1 ile 1,7/1) daha sik gérildugi bildiril-
migtir (19, 20). Bizim ¢alismamizda daha 6nce bildirilen
vaka serilerine benzer sekilde erkek, kiz orani 1,88 olarak
bulundu. Kawasaki hastalarinin %85’i bes yasin altindadir
ve U¢ aydan kiUclk ve bes yasin Ustiindeki ¢ocuklarda
daha az siklikta ortaya c¢iktigi bildirilmistir (21, 22).
Hastaligin Japonya’da 6-12 ay arasinda, Amerika Birlesik
Devletleri’nde (ABD) ise 18-24 ay arasinda daha sik goril-
dugu bildiriimistir (23). Galismamizda da literatirle uyumliu
olarak hastalarin yaklasik %85’i bes yasin altindaydi.
Japonya’dan yapilan iki ayn epidemiyolojik calismada
Kawasaki hastaliginda koroner arter anormalligi varlig
degerlendirildiginde bebek yas grubunun daha ¢ok sayida
oldugu bildirilmistir (24). inkomplet Kawasaki hastalig
koroner arter tutulumunun da daha sik gorildiga infant-
larda daha yiksek oranda gérilir. Calismamizda inkomp-
let Kawasaki tanisi alan hastalarin yarisindan fazlasinin iki
yasindan kicuk olmasiyla birlikte 5 yas Ustiinde 3 hastaya
inkomplet Kawasaki hastaligi tanisi konulmustur.

Calismamizda Kawasaki hastaliginin yaz ve ilkbahar
mevsiminde daha sik oldugu gérildi. Japonya’'da yapi-
lan Kawasaki hastaliginin epidemiyolojik 6zelliklerini konu
alan genis kapsamli bir ¢calismada, calismamizdan farkl
olarak hastaligin en sik kis mevsiminde, daha az olmakla
birlikte ikinci bir artisin ise yaz aylarinda oldugu bildiril-
migtir (19). Hastaligin ortaya ¢ikmasinin, bazi bakteriyel
ve viral enfeksiyonlarda oldugu gibi mevsimsel degisken-
lik gbstermesi etiyolojisinde enfeksiyéz bir ajanin rol
oynayabilecegini dislindirmesine ragmen hastaliga
etken olabilecek bir enfeksiydz ajan henliz saptanmamis-
tir (25).

ABD’de yapilan bazi ¢alismalarda Kawasaki hastaligi-
nin orta ve ylksek sosyoekonomik diizeye sahip hasta-
larda gorildiugu bildiriimistir (26, 27). Bu durum arastir-
malarin yapildigi merkezlere basvuran hasta profilinin orta
ve yilksek sosyoekonomik diizeye sahip olmalarindan
kaynaklanabilir. Calismamizda sosyoekonomik statlyu
belirlemek i¢in yoksulluk siniri verileri kullaniimis ve
Kawasaki hastalarinin cogunun yoksulluk sinirinin Gzerin-
de bulunmasi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu
durum Ulkemizde sosyoekonomik durumu yoksulluk sini-
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rnin altinda olan hastalarin ileri tetkik icin hastanelere
basvurma gicliiginden ve tani alamamalarindan kaynak-
laniyor olabilir. Ulkemizden yapilan diger calismalarda
Kawasaki hastalarinin sosyoekonomik statlleri degerlen-
dirilmemistir (13-18).

Tayvan, Kanada ve Kore’den yapilan calismalarda
%15 ile %56,6 arasinda inkomplet Kawasaki hastaligi
bildirilmistir (28-30). Calismamizda da benzer olarak has-
talarin yaklasik Ucte biri inkomplet Kawasaki tanisi aldi.
inkomplet Kawasaki hastaligi, tani ve tedavideki gecikme
nedeniyle, daha fazla koroner arter lezyonu riski tasir (31).
Japonya’da 2007-2008 vyillar ulusal verilerin degerlendi-
rildigi bir calismada 23,363 hastanin %80’inin komplet
Kawaski hastaligi tanisi aldigi, %14,2’sinin dort ana krite-
re, %4,6’sinin U¢ kritere, %1,2’sinin sadece bir veya iki
kritere sahip oldugu saptanmistir (32). Koroner arter lez-
yonu inkomplet vakalarda daha fazla bulunmus ve aras-
tirmacilar, inkomplet vakalara erken tani koymanin éne-
mini vurgulamistir (33). Calismamizdaki 15 inkomplet tip
Kawasaki hastasindan ikisi subakut dénemde basvurdu
ve bunlardan birinde (%50) koroner arter tutulumu sap-
tandi. Inkomplet grupta akut dénemde basvuran 13 has-
tadan birinde (%7,6) koroner arter tutulumu izlendi.
Komplet tip Kawasaki hastaligi olan gruptaki hastalarin
30’'una akut dénemde, ddrdine de subakut dénemde
tedavi baslandi. inkomplet tip Kawasaki vakalarinda
koroner arter tutumunun daha fazla gérilmesinin en
buylk nedeni tanida ve tedavide gecikme yasanmasidir
(81). Oysa galismamizda 15 inkomplet Kawasaki olgu-
sundan sadece ikisine subakut ddnemde tedavi baslandi.
Bu durum inkomplet Kawasaki grubunda, erken tani ile
subakut dénemde tedavi baslanan hasta sayisinin az
olmasi ve bu nedenle koroner arter tutulumunun yalnizca
bir hastada goérilmesi ile agiklanabilir.

Calismamizda daha 6nceki serilere benzer olarak LAP
en az gorulen klinik bulgu; dudaklarda eritem, kuruluk,
catlama ve kanama, cilek dili gérinimu, orofarenks
mukozasinda yaygin eritemi kapsayan oral mukoza degi-
siklikleri ise diger Kawasaki vaka serilerine benzer olarak
en sik gorilen klinik bulgu olarak bulundu (34-36).
Vaskilite, agrili 6deme veya iskemiye bagh olabilecegi
bildirilen huzursuzluk yakinmasi Kawasaki hastaliginda
sik gorilar (37). GCalismamizda hastalarin %90’inda huzur-
suzluk vardi. Safra kesesi hidropsu Kawasaki hastaligin-
da tanimlanmis ve ana tani kriterlerinin disinda diger
bulgular arasinda yer almis olup her on Kawasaki hasta-
sinin birinde goéralir (38). Turkiye'den yapilan 24 vakalik
bir calismada safra kesesinde hidrops %12,5 oraninda
gOrilurken bizim calismamizda %4,1 hastada goértlmis-
tdr (16). Tayvan’dan yapilan bir caismada BCG asi yerin-
de kizariklik ve kabuklanma Kawasaki hastaliginin genetik
yatkinligi ile iligkili olan ITPKC SNP rs28493229 geninin C
alleli ile iligkili bulunmustur. Bu genin, hiperimminiteye

yatkinhgr artirarak BCG as! yerindeki reaktivasyona yol
actigi arastiricilar tarafindan disltnilmektedir (39).
Calismamizda BCG asi yerinde kizariklik ve kabuklanma-
nin sadece bir hastada gérulmesi bizim hastalarimizda
genetik yatkinlik olmamasi ile iligkili olabilir. Aseptik
menenijitin Kawasaki hastaliginda %40 oraninda goérildi-
gu bildirilmistir (38). Calismamizda yaklasik %15 hastada
aseptik menenijit bulgulari olmakla birlikte hastalarimizin
izleminde nérolojik sekel ortaya ¢cikmamistir. Steril piyUri
Kawasaki hastaligindaki inflamasyona bagli olarak Uretra
veya subklinik bébrek hasarina bagh renal kaynakli olabi-
lir (40).

Kawasaki hastaliginda ESH ve CRP’nin yiksek sey-
rettigi ve akut faz reaktanlari 6-10 hafta icerisinde norma-
le d6nduglu gosterilmistir (34). Bizim calismamiza benzer
sekilde koroner arter anormalligi ile ESH degerlerinin
karsilastirildigi bir calismada bunlar arasinda bir iligki
bulunamamistir (36) ancak ¢alismamizda Kawasaki has-
talarinin ortalama ESH, CRP ve periferik kan beyaz kire
degerleri yiksek bulunmustur. Kawasaki hastaliginin ikin-
ci haftasinda trombositoz gelisir, 21. giinde pik yapar ve
komplike olmayan vakalarda 4-8 hafta sonra normale
doner (25). Serimizde en yiksek ortalama trombosit
degerinin birinci haftada goéraldigu, birinci ayda ylksek-
ligin azalarak devam ettigi ve ortalama trombosit degeri-
nin yaklasik Ggclncl ayda normale déndigu gozlendi.
Galismamizda trombositoz ile koroner arter anormalligi
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli iliski saptan-
masa da koroner arter anormalligi olan 13 hastanin
10’unda birinci haftadan sonra trombositoz tespit edildi.

Kawasaki hastaliginin prognozunu belirleyen ve mor-
taliteye neden olan en 6nemli komplikasyonu vaskdilite
bagl gelisen koroner arter tutulumudur (31). ik 10-14 giin
icinde IVIG ile tedavi edilmeyen olgularin %15-25’inde,
tedavi edilenlerin ise %4-5’inde ekokardiyografi ile koro-
ner arter anormalligi tespit edilir (24). Tirkiye'den yapilan
calismalarda koroner arter anormalligi %13-33 arasinda
degismektedir (14-18). Calismamizda ilk on gin iginde
yani akut dénemde tedavi almayan alti hastanin ikisinde
(%33,3) koroner arter tutulumu gérilirken akut dénemde
tedavi alan 43 hastanin 11’inde (%25,5) koroner arter
tutulumu gérilmuistdr. Akut dénemde tedavi alan grupta
koroner arter tutulumu daha az gérilmesine ragmen ara-
daki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Subakut
dénemde tedavi alan hasta grubunda literattirle uyumlu
bir oranda koroner arter tutulumu saptanmistir (10, 41),
ancak akut dénemde tedavi alan hastalarimizda literattr-
den farkli sekilde daha fazla oranda koroner arter tutulu-
mu izlenmigtir. Bu farklilik ¢alismamizdaki hasta sayisinin
az olmasindan veya diger calismalardaki hasta gruplari-
nin genetik farkliiklarindan dolay! tedaviye yanitlarinin
degisken olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Kawasaki
hastaliginda vaskdulitin ilerlemesi ile iliskili olarak atesin
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uzun slUrmesi koroner arter anevrizmasi gelisimi agisin-
dan 6nemli bir risk faktéridir (24, 42, 43). Calismamizda
koroner arter tutulumu ile ates sireleri arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark bulunmadi ancak koroner arterde
dev anevrizma gelisen ve kaybedilen hastanin ates siresi
15 glndda.

Ozellikle bes yasin altinda, bes giinden uzun siiren
ates yakinmasi ile birlikte, en az dért klinik kritere sahip
hastalara komplet Kawasaki hastaligi, daha az kritere
sahip ancak destekleyici bulgular olan hastalara inkomp-
let Kawasaki hastaligi tanisinin konulmasinda pediyatrist-
lerin “ylUksek stphe indeksine” sahip olmasi énemlidir.
Avutulamayan huzursuzlugu olan hastalarda ayirici tanida
hastaligin erken dustnidlmesi 6nemlidir. Akut faz reaktan-
lar yUksekligi ve trombositoz tanisal olmasa da taniyi
destekleyicidir. Tani konulur konulmaz uygulanan IVIG ve
asetil salisilik asit tedavisi verilmesi kardiyak komplikas-
yonlar azaltir. Ates siresinin uzunlugu morbidite ve mor-
talite ile iligkilidir. Erken IVIG tedavisinin etkinligi g6z
Ondnde tutularak hastaligin tim belirtilerinin gézlenmesi
beklenmemeli, diger klinik ve laboratuvar bulgulari dikkate
alinarak tedaviye baslama konusunda karar verilmelidir.

Sonug¢

inatci ates ile gelen, belirgin huzursuzlugu olan ézellik-
le 5 yas alti ¢ocuklarda, ates etiyolojisinde Kawasaki
hastaligi ayirici tanilar arasinda mutlaka disindlmeli ve
erken tani ve tedaviyle Kawasaki hastaliginin ciddi kardi-
yak komplikasyonlarinin énlenebilecegdi unutulmamalidir.

Ethics Committee Approval: Ethics committee app-
roval was received for this study from the ethics commit-
tee of Dr. Sami Ulus Maternity and Children's Health and
Diseases Training and Research Hospital.

Informed Consent: Written informed consent was
not obtained due to the retrospective nature of the study.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Author Contributions: Concept - S.T.; Design - S.T.,
G.T.; Supervision - N.O., G.T.; Funding - S.T.; Materials
- S.T., O.A.D.; Data Collection and/or Processing - S.T.,
O.A.D.; Analysis and/or Interpretation - S.T., G.T.;
Literature Review - S.T., N.O.; Writing - S.T.; Critical
Review - G.T.

Conflict of Interest: No conflict of interest was dec-
lared by the authors.

Financial Disclosure: The authors declared that this
study has received no financial support.

Etik Komite Onayi: Bu galisma igin etik komite onayi
Dr. Sami Ulus Dodum, Cocuk Saghdi ve Hastaliklar
Egitim Arastirma Hastanesi'nden alinmigtir.

Hasta Onami: Calismanin retrospektif tasarimindan
dolayi hastalardan yazili hasta onami alinmamistir.

Hakem degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Yazar Katkilar: Fikir - S.T.; Tasarim - S.T., G.T,;
Denetleme - N.O., G.T.; Kaynaklar - S.T.; Malzemeler -
S.T., O.A.D.; Veri Toplanmasi ve/veya i§lemesi - S.T.,
O.A.D.; Analiz ve/veya Yorum - S.T., G.T.; Literatur
Taramasi - S.T., N.O.; Yaziyi Yazan - S.T.; Elestirel
inceleme - G.T.

Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi bildirme-
miglerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calisma icin finansal
destek almadiklarini beyan etmislerdir.

Kaynaklar

1. Kawasaki T. Acute febrile mucocutaneous syndrome with
lymphoid involvement with specific desquamation of the fin-
gers and toes in children. Allergy 1967; 16: 178-222.

2. Kato H, Sugimura T, Akagi T, et al. Long-term consequences
of Kawasaki disease. A 10- to 21-year follow-up study of 594
patients. Circulation 1996; 94: 1379-85. [CrossRef]

3. Tullus K, Marks SD. Vasculitis in children and adolescents:
clinical presentation, etiopathogenesis, and treatment.
Paediatric drugs 2009; 11: 375-80. [CrossRef]

4. Bowyer S, Roettcher P. Pediatric rheumatology clinic popula-
tions in the United States: results of a 3 year survey. Pediatric
Rheumatology Database Research Group. J Rheumatol 1996;
23: 1968-74.

5. Nakamura Y, Yashiro M, Uehara R, et al. Epidemiologic featu-
res of Kawasaki disease in Japan: results of the 2009-2010
nationwide survey. J Epidemiol 2012; 22: 216-21.

6. Burns JC, Newburger JW. Genetics insights into the pathogenesis of
Kawasaki disease. Circ Cardiovasc Genet 2012; 5: 277-8. [CrossRef]

7. Nakamura Y, Yashiro M, Uehara R, Oki |, Watanabe M,
Yanagawa H. Epidemiologic features of Kawasaki disease in
Japan: results from the nationwide survey in 2005-2006. J
Epidemiol 2008; 18: 167-72. [CrossRef]

8. Rozo JC, Jefferies JL, Eidem BW, Cook PJ. Kawasaki disease
in the adult: a case report and review of the literature. Tex
Heart Inst J. 2004; 31(2):160-4.

9.  Council on Cardiovascular Disease in the Y, Committee on Rheumatic
Fever E, Kawasaki D, American Heart A. Diagnostic guidelines for
Kawasaki disease. Circulation 2001; 103: 335-6. [CrossRef]

10. Newburger JW, Takahashi M, Gerber MA, et al. Diagnosis,
treatment, and long-term management of Kawasaki disease: a
statement for health professionals from the Committee on
Rheumatic Fever, Endocarditis and Kawasaki Disease, Council
on Cardiovascular Disease in the Young, American Heart
Association. Circulation 2004; 110: 2747-71. [CrossRef]


http://dx.doi.org/10.1161/01.CIR.94.6.1379
http://dx.doi.org/10.2165/11316120-000000000-00000
http://dx.doi.org/10.1161/CIRCGENETICS.112.963710
http://dx.doi.org/10.2188/jea.JE2008001
http://dx.doi.org/10.1161/01.CIR.103.2.335
http://dx.doi.org/10.1161/01.CIR.0000145143.19711.78

70

Topcgu et al.
Clinical Evaluations of 49 Cases with Kawasaki Disease

J Pediatr Inf 2014; 8: 64-70

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Song D, Yeo Y, Ha K, et al. Risk factors for Kawasaki disease-
associated coronary abnormalities differ depending on age.
Eur J Pediatr 2009; 168: 1315-21. [CrossRef]

Kuo HC, Yang KD, Chang WC, Ger LP, Hsieh KS. Kawasaki
disease: an update on diagnosis and treatment. Pediatr
Neonatol 2012; 53: 4-11. [CrossRef]

Ozsoylu S AN. Akut febril mukokitanéz lenf bezi sendromu.
Cocuk Saghgi ve Hastaliklar Dergisi 1976; 19: 57-60.

Kanra G CA, Kara A, Segmeer G, Ceyhan M. .Kawasaki
Hastaligi: dokuz vakanin takdimi. Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
Dergisi 1999; 42: 469-78.

Ozyiirek R LE, Ulger Z, Girses D. Kawasaki Hastaligi: 11 vaka-
nin degerlendiriimesi. Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Dergisi
2004; 47: 167-71.

Ozdemir H, Ciftci E, Tapisiz A, Ince E, Tutar E, Atalay S, et al. Clinical
and epidemiological characteristics of children with Kawasaki disea-
se in Turkey. J Trop Pediatr 2010; 56: 260-2. [CrossRef]

Ergliven M YO, Kral A, Bulut O. Kawasaki Hastaligi Tanisi Aimis
Hastalarimizda Epidemiyolojik, Klinik, Laboratuvar, Prognostik
ozelliklerinin ve Ekokardiyografik Bulgularinin Degerlendiriimesi.
Cocuk Dergisi 2010; 10: 86-9.

inalhan M DS, Oral M, Temel O, Unlitiirk O, Seren LP, Savas
i. Kawasaki Hastaligi Tanili Olgularimizin Degerlendiriimesi.
Ege Pediatri Bulteni 2006; 13: 9-14.

Newburger JW. Kawasaki disease: who is at risk? J Pediatr
2000; 137: 149-52. [CrossRef]

Hillyer CD, Schwenn MR, Fulton DR, Meissner HC, Berkman
EM. Autoimmune hemolytic anemia in Kawasaki disease: a
case report. Transfusion 1990; 30: 738-40. [CrossRef]
Rowley AH, Shulman ST. Pathogenesis and management of
Kawasaki disease. Expert Rev Anti-Infect Ther 2010; 8: 197-
203. [CrossRef]

Comenzo RL, Malachowski ME, Meissner HC, Fulton DR,
Berkman EM. Immune hemolysis, disseminated intravascular
coagulation, and serum sickness after large doses of immune
globulin given intravenously for Kawasaki disease. J Pediatr
1992; 120: 926-8. [CrossRef]

Gardner-Medwin JM, Dolezalova P, Cummins C, Southwood
TR. Incidence of Henoch-Schonlein purpura, Kawasaki disea-
se, and rare vasculitides in children of different ethnic origins.
Lancet 2002; 360: 1197-202. [CrossRef]

Daniels SR, Specker B, Capannari TE, Schwartz DC, Burke
MJ, Kaplan S. Correlates of coronary artery aneurysm formati-
on in patients with Kawasaki disease. Am J Dis Child 1987;
141: 205-7.

Mason WH TM. Kawasaki Syndrome. State-of-the-art clinical
article. Clinical infectious Disease 1999; 28: 169-87. [CrossRef]
Bell DM, Brink EW, Nitzkin JL, et al. Kawasaki syndrome:
description of two outbreaks in the United States. N Engl J
Med 1981; 304: 1568-75. [CrossRef]

Patriarca PA, Rogers MF, Morens DM, et al. Kawasaki syndro-
me: association with the application of rug shampoo. Lancet
1982; 2: 578-80. [CrossRef]

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Hicks RV, Melish ME. Kawasaki syndrome. Pediatr Clin North
Am 1986; 33: 1151-75.

Ting EC, Capparelli EV, Billman GF, Lavine JE, Matsubara T,
Burns JC. Elevated gamma-glutamyltransferase concentrati-
ons in patients with acute Kawasaki disease. Pediatr Infect Dis
J 1998; 17: 431-2. [CrossRef]

Dengler LD, Capparelli EV, Bastian JF, et al. Cerebrospinal
fluid profile in patients with acute Kawasaki disease. Pediatr
Infect Dis J 1998; 17: 478-81. [CrossRef]

Burns JC, Wiggins JW Jr, Toews WH, et al. Clinical spectrum
of Kawasaki disease in infants younger than 6 months of age.
J Pediatr 1986; 109: 759-63. [CrossRef]

Nakamura Y, Yashiro M, Uehara R, et al. Epidemiologic featu-
res of Kawasaki disease in Japan: results of the 2007-2008
nationwide survey. J Epidemiol 2010; 20: 302-7. [CrossRef]
Sudo D, Monobe Y, Yashiro M, et al. Coronary artery lesions of
incomplete Kawasaki disease: a nationwide survey in Japan.
Eur J Pediatr 2012; 171: 651-6. [CrossRef]

Anderson MS, Burns J, Treadwell TA, Pietra BA, Glode MP.
Erythrocyte sedimentation rate and C-reactive protein discrepancy
and high prevalence of coronary artery abnormalities in Kawasaki
disease. Pediatr Infect Dis J 2001; 20: 698-702. [CrossRef]

Kato H, Koike S, Yokoyama T. Kawasaki disease: effect of
treatment on coronary artery involvement. Pediatrics 1979; 63:
175-9.

Kijima Y, Kamiya T, Suzuki A, Hirose O, Manabe H. A trial pro-
cedure to prevent aneurysm formation of the coronary arteries
by steroid pulse therapy in Kawasaki disease. Jpn Circ J 1982;
46: 1239-42. [CrossRef]

Stamos JK, Corydon K, Donaldson J, Shulman ST.
Lymphadenitis as the dominant manifestation of Kawasaki
disease. Pediatrics 1994; 93: 525-8.

Long SS PL, Prober CG. Kawasaki disease. Principles and
Practice of Pediatric Infectious Diseases, 2nd edition,
Philadelphia: Harcourt Publishers Ltd, 2003.

Lin MT, Wang JK, Yeh Jl, et al. Clinical Implication of the C Allele
of the ITPKC Gene SNP rs28493229 in Kawasaki Disease:
Association With Disease Susceptibility and BCG Scar
Reactivation. Pediatr Infect Dis J 2011;30:148-52. [CrossRef]
Watanabe T, Abe Y, Sato S, Uehara Y, lkeno K, Abe T. Sterile
pyuria in patients with Kawasaki disease originates from both
the urethra and the kidney. Pediatr Nephrol 2007; 22: 987-91.
[CrossRef]

Bratincsak A, Reddy VD, Purohit PJ, Tremoulet AH, Molkara
DP, Frazer JR, et al. Coronary artery dilation in acute Kawasaki
disease and acute illnesses associated with Fever. Pediatr
Infect Dis J 2012; 31: 924-6. [CrossRef]

Koren G, Lavi S, Rose V, Rowe R. Kawasaki disease: review of
risk factors for coronary aneurysms. J Pediatr 1986; 108: 388-92.
[CrossRef]

Ichida F, Fatica NS, Engle MA, et al. Coronary artery involve-
ment in Kawasaki syndrome in Manhattan, New York: risk
factors and role of aspirin. Pediatrics 1987; 80: 828-35.


http://dx.doi.org/10.1007/s00431-009-0925-0
http://dx.doi.org/10.1016/j.pedneo.2011.11.003
http://dx.doi.org/10.1093/tropej/fmp110
http://dx.doi.org/10.1067/mpd.2000.109025
http://dx.doi.org/10.1046/j.1537-2995.1990.30891020336.x
http://dx.doi.org/10.1586/eri.09.109
http://dx.doi.org/10.1016/S0022-3476(05)81964-X
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(02)11279-7
http://dx.doi.org/10.1086/515133
http://dx.doi.org/10.1056/NEJM198106253042603
http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(82)90660-2
http://dx.doi.org/10.1097/00006454-199805000-00020
http://dx.doi.org/10.1097/00006454-199806000-00008
http://dx.doi.org/10.1016/S0022-3476(86)80689-8
http://dx.doi.org/10.2188/jea.JE20090180
http://dx.doi.org/10.1007/s00431-011-1630-3
http://dx.doi.org/10.1097/00006454-200107000-00011
http://dx.doi.org/10.1253/jcj.46.1239
http://dx.doi.org/10.1097/INF.0b013e3181f43a4e
http://dx.doi.org/10.1007/s00467-007-0449-7
http://dx.doi.org/10.1097/INF.0b013e31826252b3
http://dx.doi.org/10.1016/S0022-3476(86)80878-2

