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OZET

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi’nde Kawasaki Hastahigi Tanist

fle Takip Edilen Hastalarin Degerlendirilmesi

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim Dah
Uzmanhk Tezi, 2017

Amac: Kawasaki Hastalig1 daha ¢ok bes yas altinda goriilen, nedeni tam olarak bilinmeyen
koroner arter tutulumu nedeniyle 6nemli morbidite ve mortalite sebebi olan, akut sistemik
bir vaskiilittir. Klinik olarak bes giinden uzun siiren atesle birlikte, bilateral eksudatif
olmayan konjonktivit, dudaklarda kizariklik ve c¢atlaklar, oral mukozada eritem, viicutta
polimorfik dokiintii, ekstremite distalinde eritem ve 6dem, tek tarafli servikal lenfadenopati
ile karakterizedir. Koroner arter tutulumu ise en 6nemli prognostik faktordiir. Bu ¢alismada
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi’ne basvuran ve Kawasaki Hastalig1
tanist alip tedavi edilen olgularin demografik o6zellikleri, klinik verileri, laboratuvar
bulgulari, ekokardiyografi bulgular1 ve kardiyak kateterizasyon bulgularinin
degerlendirilmesi amag¢lanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi’ne 2003-2017
yillart arasinda bagvuran ve Kawasaki Hastalig1 tanis1 alip takip edilen 56 hastanin klinik,
laboratuvar 6zellikleri, tedavi ve izlem sonuglari retrospektif olarak degerlendirilmistir.
Bulgular: Kawasaki hastaligi tanisi alan hastalarda erkek/kiz orani 2,29 idi. Tani yas1
ortalama 40,1+31,8 ay olarak bulunmustur. Tan1 en sik ilkbahar ve yaz aylarinda
konulmustur. Hastalarin %68,7° sine akut donemde tan1 konulup, intravendz
immunoglobulin (IVIG) ve asetil salisilik asit tedavisi baglanmistir. Komplet/inkomplet
hasta oran1 3,25 olarak bulunmustur. Atesten sonraki en sik bulgu %90,1 hastada goriilen
dudak ve oral mukoza degisikligidir. Hastalarin 25’inde (%44,6) koroner arter tutulumu
saptanmistir. Kardiyak Kateterizasyon 23 hastaya (%41,0) yapilmistir. Calismamizda bir
hastada rekiirrens, bir hastada da 6liim gergeklesmistir.

Sonu¢: Kawasaki Hastalig: ile ilgili bilgi ve farkindaligin artmasi, hastalarin daha erken
donemde tan1 almasina olanak saglayacak, boylece olusabilecek ciddi komplikasyonlarin
da Oniine gecilecektir.

Anahtar Sozciikler: Kawasaki hastaligi, ates, IVIG, ekokardiyografi, kardiyak

kateterizasyon



ABSTRACT

Evaluation of Patients Fallowed with Diagnosis of Kawasaki Disease in Baskent
University Faculty of Medicine

Baskent University Faculty of Medicine, Department of Child Health and Diseases,
Thesis, Ankara, 2017

Objective: The Kawasaki disease is an unknown disease that is usually seen under 5 years
of age. It is an acute systemic vasculitis with a significant morbidity and mortality due to
coronary artery involvement. Clinically, it is characterized by long-standing fever over five
days, bilateral non-exudative conjunctivitis, redness and cracks in the mouth, erythema in
the oral mucosa, polymorphic rash in the body, erythema and edema in distal extremities,
and unilateral cervical lymphadenopathy. Coronary artery involvement is the most
important prognostic factor. In this study, we aimed to evaluate the demographic
characteristics, clinical data, laboratory findings, echocardiographic findings and cardiac
catheterization findings of patients who were admitted to Baskent University Medical

Faculty Ankara Hospital and treated with Kawasaki Disease.

Material and method: Clinical, laboratory features, treatment and follow-up results of 56
patients who were admitted to Baskent University Medical Faculty Ankara Hospital
between 2003-2017 and who were followed up with Kawasaki Disease were evaluated
retrospectively.

Results: The male to female ratio of patients with Kawasaki disease was 2.29. The mean
age of diagnosis was 40.1 + 31.8 months. Diagnosis was most often made in spring and
summer. 68.7% of the patients were diagnosed in acute period, intravenous
immunoglobulin (IVIG) and acetyl salicylic acid treatment were started. The rate of
complete / incomplete patient was found to be 3.25. The most common finding after fever
was 90.1% of the patients with lip and oral mucosa changes. Coronary artery involvement
was detected in 25 of the patients (44.6%). Cardiac catheterization was performed in 23

patients (41.0%). One patient had recurrence and one patient died.

Conclusion: Increased knowledge and awareness of the Kawasaki Disease will allow

patients to be diagnosed earlier, thus avoiding serious complications.

Key words: Kawasaki disease, fever, IVIG, echocardiography, cardiac catheterization



ICINDEKILER

SAYFA
T eSO . ...\ttt e e
OZEt. .o,
INGIHZCE OZEt.. .. o i,
Ieindekiler AiZiNi.......ooneee e,
Kisaltmalar ve simgeler diziNi..............ooooii i
SeKIller diZini......c.ooiuiiii i
Tablolar diZINi.......cooueii i e
€ 4 TSIl N o' o PR
2. Genel DIlgiler. ... ...
2.1. Kawasaki Hastalig1...........ooooiiiiiiiii e,
200 0 11 Dt
2.1.2 Epidemiyolofi.......coovieiiii
2.1.3 Etyoloji ve PatOgenez.........c.ovovviniiiiiiiieieeeeeean
2.1 APAtOIOJi. ...,
2. L5 KIINIK. oo
2.1.6 LabOratuVar. ..........ouiuieiiieie e
2.1.7 Ekokardiyografi bulgulart.....................ooo
2.1.8 Kardiyak Kateterizasyon.............cccoovvieiiiiiiiiiininnnn,
209 TaNI. et
2110 Aymrict Tant..o.oooe i
A R T 2 Y
2.1.12 Komplikasyonlar.............c.ooiiiiiiiiiiiieen
2013 0ZIM. o

3. GEIEE VO YOMECIM. .. tutttitt et ettt ettt et

A, BUIQUIAE. ...
4.1 Tanm Koydurucu Bulgular..............ccoooiiii e
4.2 Kardiyak Bulgular.............coooi
4.3 Ekstrakardiyak BUIQUIAT.............ccooeviiiiieiic e

vi

S O BN DN NN DN X

N NN NN NN B B Pk e
N N o0 BN P O oo A DM BER O



4.4 Laboratuvar Bulgulari...............cooiiiiiii

4.5 Ekokardiyografi Bulgulari...............ccoooeiiiiiiiiiiiiiiiieee

4.6 Kardiyak Kateterizasyon Bulgulari......................cooiiiiinn. ..

5. Tartisma..

6. SONUG V& ONCTIICT. .. ...t

7. Kaynaklar

Vii

27
30
33
35
44
46



AHA
ALT
ASA
AST
AY
BCG
CD8
CMV
CRP
EKG
EKO
ESH
GGT
HDL

IL
ITPKC
IVIG
LAD
LCX
LMCA
MRNA
MY
PY
RCA
TGFb
Th
TNF-alfa
TY
VEGF

KISALTMALAR VE SIMGELER

:Amerikan Kalp Birligi
:Alanin aminotransferaz
:Asetil salisilik asit

:Aspartat aminotransferaz
:Aort yetmezligi

:Bacille Calmette-Guérin
:Cluster of differentiation 8
:Sitomegaloviriis

:C-reaktif protein
:Elektrokardiyografi
:Ekokardiyografi

:Eritrosit sedimantasyon hizi
:Gama glutamil transferaz
:Yiiksek yogunluklu lipoprotein
:immunglobulin A

:Interlokin

:Inozitol 1,4,5-trifosfat3-kinaz C
:Intravendz Immunglobulin
:Sol anterior inen koroner arter
:Sol sirkumfleks koroner arter
:Sol ana koroner arter
:Mesajc1 Ribontikleik asit
:Mitral yetmezlik

:Pulmoner yetmezlik

:Sag koroner arter
:Transforme edici biiyiime faktorii beta
:T yardimci

‘Tiimor nekrozis faktor alfa
:Trikiispit yetmezlik

:Vaskiiler endotelyal hiicre biiyiime faktorii

viii



SEKILLER

SEKIL SAYFA

Sekil 1.1 Viiciit yiizey alanina gore koroner arter boyutlari (LAD: Sol anterior inen koroner

arter, RCA. Sag ana koroner arter, LCMA: Sol ana koroner arter)........................... 13

Sekil 2.1 Yagslara gore hastalik goriilme sikligt ... 24
Sekil 2.2 Hastaligin goriilme sikliginin aylara gore dagilimi...................c.ooooinn. 25
Sekil 2.3 Hastaligin goriilme sikliginin mevsimlere gore dagilimi..............................25
Sekil 2.4 Kawasaki hastaliginda tan1 koydurucu bulgularin dagilima......................... 26
Sekil 2.5 Kawasaki hastaliginda komplet, inkomplet vakalarin dagilimai..................... 27
Sekil 2.6 Hastalarin farkli zamanlarda bakilan trombosit degerlerinin ortalamalari......... 29



TABLOLAR

TABLO SAYFA
Tablol.1 Kawasaki hastaligi i¢in farkli iilkelerde yapilan insidans ¢alismalart......... 3
Tablo 1.2 Kawasaki hastaliginda klasik tani kriterleri.................................. 7
Tablo 1.3 Kawasaki hastaliginda diger klinik bulgular..................................... 8
Tablo 1.4 Akut Kawasaki hastaliginda laboratuvar bulgulari.............................. 8
Tablo 1.5 Japonya Saglik Bakanlig1 tarafindan koroner arterde anevrizma varligi i¢in
bildirilen Kriterler. ... .. ..o 14
Tablo 1.6 inkomplet Kawasaki hastalig1 i¢in tamamlayic1 laboratuvar verileri.........15
Tablo 1.7 Koroner arter tutulumu i¢in Harada risk skorlamasi............................ 15
Tablo 1.8 Kawasaki hastaliginda ayirici tani................oooeviiiiniiiiiiineenn.s. 17

Tablo 1.9 Kawasaki hastaligi sirasinda ortaya ¢ikabilecek diger komplikasyonlar.....20

Tablo 1.10 Uzun siireli izlemde risk smiflamasi..................ooiiiiiiiiiinnenn, 21
Tablo 2.1 Hastalarin laboratuvar degerleri..............ccoooiiiiiiiiiiiiieae 28
Tablo 2.2 Hastalarin karaciger fonksiyon testleri sonuglart......................cceeeene. 29
Tablo 2.3 Hastalarin EKO ile saptanan kardiyolojik bulgulari............................ 31
Tablo 2.4 Kawasaki Hastalarinda koroner arter ¢ap 6l¢timleri............................ 32

Tablo 2.5 Tan1 anindaki EKO’da koroner arter tutulumu olan hastalarin yasa gore koroner

ATTET CAPIATL. ..ttt 33



1.GIRIS VE AMAC

Kawasaki hastaligi daha ¢ok bes yas altinda goriilen, nedeni tam olarak bilinmeyen
koroner arter tutulumu nedeniyle 6nemli morbidite ve mortalite sebebi olan, akut sistemik
bir vaskiilittir. Klinik olarak bes giinden uzun siiren atesle birlikte, bilateral eksudatif
olmayan konjonktivit, dudaklarda kizariklik ve catlaklar, oral mukozada eritem, viicutta
polimorfik dokiintii, ekstremite distalinde eritem ve 6dem, tek tarafli servikal lenfadenopati
ile karakterizedir. Koroner arter tutulumu ise en O6nemli prognostik faktdrdiir. Tedavi
edilmeyen olgularda %15-25 oraninda koroner arter anevrizmasi veya ektazi gelismektedir.
Bunun sonucu olarak ¢ocuklarda iskemik kalp hastaligi ve ani oliim riskleri ortaya
cikmaktadir. Erken tan1 ve tedavi ile koroner arter hastalig1 gelisme olasilig1 biiyiik dlgiide
azalmaktadir (1). Gelismis tilkelerde ¢ocukluk ¢agindaki edinsel kalp hastaliginin en sik
sebebidir (3). Diinyada en sik Japonya’da goriilmektedir. Japonya’da 2011-2012 yillarini
kapsayan bir ¢alismada insidans 265/100000 olarak saptanmigtir (14).

Kawasaki hastaliginda prognozu kardiyak tutulum belirler. Koroner arter degisiklikleri;
belirti vermeyen koroner arter geniglemesi veya anevrizmasi, tromboze dev koroner arter

anevrizmasi seklinde goriiliir ve miyokard enfarktiisii, ani 6liimlere neden olur (1).

Bu c¢alismada Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi’ne basvuran ve
Kawasaki hastaligi tanisi alip tedavi edilen olgularin demografik 6zellikleri, klinik verileri,
laboratuvar bulgulari, ekokardiyografi bulgular1 ve kardiyak kateterizasyon bulgularinin ve
tedavi yontemlerinin degerlendirilmesi ve daha 6nce yapilan calismalarla karsilastirilmast

amagclanmistir.



2.GENEL BILGILER

2.1 Kawasaki Hastahig:

2.1.1 Tanim

Kawasaki hastaligi (KH) ilk kez 1967 yilinda Japonya'da Tomisaku Kawasaki tarafindan 50
hastada tanimlanmistir (1, 2). Bir patolog olan Noburu Tanaka ise KH tanis1 konup 6len
cocuklarda yapilan otopsilerde koroner arterlerde trombiisleri gostermistir (3). Kawasaki
hastaligi; ates, bilateral noneksudatif konjonktivit, dudak ve oral mukozada eritem,
ekstremitelerde degisiklikler, kizariklik ve servikal lenfadenopati ile karakterize bir
hastaliktir (1). Japonya ve Amerika Birlesik Devletleri gibi gelismis tilkelerde ¢ocuklardaki
edinsel kalp hastaliklarimin ilk sirasinda yer almaktadir (3). Edinsel kalp hastaliklarinin

nedeni olarak da akut romatizmal atesin yerini almistir (4).

Kawasaki hastaliginin insidansit her gegcen yil tiim diinyada artmaktadir (5). Tedavi
edilmeyen olgularda %25’lere varan koroner arter tutulumu olmasi nedeni ile 6nemli bir
saglik sorunudur (6). Ayrica miyokard iskemisi, infarktiisii, anevrizma riiptiirii hatta ani
oliimlere sebep olmaktadir (7). Erken tan1 ve tedavi ile koroner arter hastaligi riski 6nemli

Ol¢iide azalmaktadir (8).

2.1.2 Epidemiyoloji

Kawasaki hastaliginda hastalarin %80’ i bes yas altindaki ¢ocuklardir. Ancak hastalik
yenidogan ve ergenlik doneminde bile ortaya ¢ikabilir. Hastaligin bu kadar gen¢ yaslarda
ortaya c¢ikmast duyarliliga ve bagisiklik sisteminin gelismesine bagli olabilir. Bu
¢ocuklarda koroner arter hastalig1 gelisme riski tiim popiilasyondan fazladir (9). Japonya,
Kore ve Tayvan’da yapilan ¢alismalarda hastaligin en sik 9-11 ay arasindaki ¢ocuklarda
oldugu saptanmustir. Erkeklerde kizlara oranla daha sik goriilmektedir (Erkek/kiz orani 1,6)
(10). Asya’da ve Amerika’da yasayan Asya kokenli insanlarda daha sik goriilmesi genetik
yatkinligi diisindiirmektedir (11).

Insidans farkli topluluklar arasinda biiyiik farklilklar gosterir (12). Hastalik kuzey
yarimkiirede tropikal olmayan enlemler iizerindeki bolgelerde diger bolgelere gore genis
bir dagilim gostermistir (13). Farkli {ilkelerde KH insidansi ile ilgili olarak yapilan

caligmalar Tablo 1.1° de 6zetlenmistir.



Tablol.1 Kawasaki hastaligi igin farkli iilkelerde yapilan insidans ¢alismalari

Ulke Calismanin Kawasaki Hastahigi Cahismada ek ozellik
yapildigi zaman insidansi

Japonya (14) 2011-2012 265/100.000 (5 yas alt1 En sik kis aylari
¢ocuklar)

Kore (15) 2007-2014 217/100.000(5 yas alt1 Siklik mayis, haziran,
cocuklar) temmuz, aralik ve

ocakta artar

Tayvan (16) 1976-2007 64/100.000(5 yas alt1 Erkek/kiz orani1 1,62
cocuklar)

Cin (17) 2000-2004 49,4/100.000(5 yas alt1 En sik ilkbahar ve yaz
cocuklar) aylart

Amerika Birlesik 2009 19/100.000(5 yas alt1 Asya kokenli insanlarda

Devletleri (18) cocuklar) insidans daha fazla

ABD-Hawaii (19) 1996-2006 47,5/100.000 Asya kokenli insanlarin

sayisi fazla

Ingiltere (20) 1999-2000 8.4/100.000 (5 yas alt1 Asya kokenli insanlarda
cocuklar) insidans daha fazla

Danimarka (21) 1999-2004 4.9/100.000(5 yas alt1
cocuklar)

Isvec (21) 1990-1992 6.2/100.000

Finlandiya (21) 1982-1992 7.2/100.000

Tiirkiye’de yapilan calismalara bakildiginda Tirkiye’de KH’nin insidansi heniiz tam

olarak bilinmemektedir. Ulkemizde insidansla ilgili bir ¢alisma bulunmamakla birlikte

degisik kliniklerde yapilan vaka serileri yaymlanmistir. Ulkemizde; 2007 yilinda Ozen ve

ark. tarafindan yaymlanan bir calismada 78 vaka, Ozyiirek ve ark. tarafindan yapilan 1999

ve 2003 arast donemde tani alan 11 vaka, Ece ve ark. tarafindan 2000-2012 arasinda tani

alan 13 hasta, Topgu ve ark. tarafindan 2005-2010 yillarin1 kapsayan 49 vaka ve Ergiiven

ve arkadaglar1 2000-2009 tarihleri arasinda tani alan 34 hastalik bir seri bildirilmistir (22,

23, 24, 25, 26).




Kawasaki hastaliginin mortalitesi Japonya’da %0,08 olarak bildirilmistir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde ise hastane mortalitesi %0 ile %0,17 aras1 degismektedir. Mortalite 15-45
giinler aras1 pik yapmaktadir. Bu durum koroner arterlerin vaskiiliti ile olmaktadir ve
hiperkoagiilopati ve trombositoz ile iliskilidir (27). Morbidite ve mortalite koroner arter
anevrizmasi ve trombiise, koroner arter stenozuna, miyokard iskemisine ve enfarktiisiine

baghidir (28).

2.1.3 Etiyoloji ve Patogenez

Kawasaki hastaliginin etiyolojisi ile ilgili bircok hipotez ortaya atilmasina karsin halen
etiyoloji tam olarak aydinlatilamamistir. Epidemiyolojik veriler incelendiginde hastaligin
enfeksiydz kaynakli olabilecegi lizerinde durulmaktadir. Hastalifin kendini sinirlayici
ozellikte olmasi, belli bir yas grubunda daha sik goriilmesi, ki ve ilkbahar aylarinda
sikligin artmasi, epidemiler yapmasi, cografik ozellikler tasimasi gibi faktorler bu hipotezi

desteklemektedir. Ancak sorumlu ajan heniiz tespit edilememistir (1-3).

Akut hastalikta bagigiklik yanitinin ortaya ¢ikardigi tablo hem dogal hem de kazanilmis
bagisiklik sistemlerinin aktivasyonu ile olur. Notrofiller, arterlerin duvarini isgal eden ilk
hiicrelerdir ve onu CD8 T hiicreleri, dendritik hiicreler, monosit ve makrofajlar izler (29,
30). Hastalik sirasinda Interlokin-1 (IL-1) diizeyinde artis saptanmistir (31). Kawasaki
hastaliginda iki durum o6ne ¢ikmaktadir: IL-6 / T yardimer (Th) -17 iliskisi ve IL-12 /
interferon gama iligkisi (32). Transforme edici biiyiime faktorii beta (TGFb) ile I1L-6, T
hiicrelerini Th-17 fenotipine doniistiiriir ve bu hiicrelerin damar duvarina girmesini ve
proinflamatuvar sitokinlerin salinimini saglar (33, 34). Koroner arter dilatasyonu gelisen
hastalarin bir grubunda, IL-12 / interferon gama iliskisi aktive olur ve proinflamatuvar
sitokinler, damar duvarinda Th-1 hiicrelerinin aktivasyonunu baglatir (35-38). Aktive olan
immun sistem sonucu ortaya ¢ikan bu sitokinler ve biiylime faktorleri endotelde
aktivasyona yol acar. Makrofaj infiltrasyonu ve matriks metalloproteinazlarin salinimi

sonucunda damar duvarinda lizis meydana gelir (27).

Fare deneylerinde vaskiiler duvar inflamasyonunun akut fazin1 modiile etmek igin

atorvastatin kullanimi ile ilgili bir ¢alisma yaymlanmustir (39).

Bazi antijenlerin veya siiperantijenlerin hastaligi uyardigi konusunda devam eden

caligmalar vardir (40). Hastaligi her ikisinin de tetikledigine dair kanitlar vardir (41).



Siiperantijenler, immiin aktivasyon ve inflamasyona yol agarak KH’nin klinikte goriilen
ozelliklerine ve vaskiiler hasara neden olmaktadir. Kawasaki hastaliginda mortalite oranlari
diisiik oldugu igin otopsi serileri smirli sayidadir. Yapilan calismalarda koroner arter
duvarlarinda immiinoglobulin A (IgA) iireten plazma hiicrelerine rastlanmistir. IgA viral
orijinlidir (42). Brons duvarinda, antiviral yanitlarda o6zellikle 6nemlidir. Bu bulgular
heniiz tanimlanmamis bir solunum yolu viriisiiniin hastaliga neden olabilecegini 6ne

stirmektedir (43).

Hastaligin tiim diinyada goriilmesine ragmen Japonlar gibi bazi etnik gruplarda daha sik
goriilmesi genetik olarak yatkinlig1 diisiindiiriir. Genetik olarak yatkin kisilerde enfeksiy6z
ajan ile karsilastiktan sonra klinigin ortaya ¢ikmasi ile ilgili hipotezler vardir. Japon
cocuklarda T hiicre aktivasyonunu diizenleyen bir kinaz1 kodlayan inozitol 1,4,5-trifosfat3-
kinaz C (ITPKC) geninde polimorfizm oldugu gosterilmistir. ITPKC-3 C aleli koroner
arter tutulumu goriilme sikliginda artis ve intravendz immunglobulin (IVIG) tedavisine

direng ile iliskili bulunmustur (44, 45).

Japonya’da ulusal ¢apta yapilan ¢alismalara gore hastaligin goriilme sikligt KH gegirmis
olan ebeveynlerin ¢ocuklarinda 5-6 Kat, allerjik veya atopik biinyeli g¢ocuklarda ise

hastaligin siklig1 normal popiilasyona gore 10 kat artmustir (46, 47).

2.1.4 Patoloji

Patolojik agidan bakildiginda KH &zellikle koroner arterler gibi orta boy arterleri etkileyen
multisistemik bir vaskiilittir. Atriyoventrikiiler ileti sistemini de igeren bir pankardit
tablosuna neden olur. Tutulum genellikle koroner arterlerin proksimal bolgesinde goriiliir.

Fuziform, sakkiiler, silendirik veya tespih tanesi seklinde anevrizmalar goriilebilir (48).

Akut fazin erken doneminde, arter duvarinda nétrofil infiltrasyonu goriilmekte iken,
sonrasinda daha yogun olarak CD8+ T-lenfositler, makrofajlar ve plazma hiicreleri yer
almaktadir (49). Plazma hiicrelerinden salgilanan IgA vaskiiler ve vaskiiler olmayan
dokularda inflamasyonda gorev almaktadir. (50). Damar duvari gegirgenligindeki artisa
neden olan vaskiiler endotelyal hiicre biiyime faktorii (VEGF) damardaki 6demden
sorumludur (51). Inflamasyon nedeniyle damar duvarmin yapisal biitiinliigii bozulur,

anevrizmatik dilatasyon ve liimende trombiis gelisir (52).



Hastaligin baslangicindan yaklasik bir-ii¢ ay sonra damar liimenlerinde daralma meydana
gelir, bu durum da miyokard iskemisine ve ani 6liimlere neden olabilir. Hastalikta ayrica
endokardit, valviilit, miyokardit, perikardit, perikardiyal efiizyon, iskemi, kalp yetmezligi

ve ventrikiiler anevrizmalar goriilebilir (8,48).

Otopsi ¢alismalar1 sinirli sayidadir (53). Kawasaki hastaligi tanisi alip 6lmiis olan
hastalarin damar duvarlarinda ve akut fazdaki hastalarin cilt biyopsilerinde monosit ve
makrofajlara rastlanilmistir (54-56). Yine yapilan son ¢alismalarda koroner arter

duvarlarinda IgA iireten plazma hiicrelerine rastlanmistir (42,43).

2.1.5 Klinik

Kawasaki hastaliginda ates genellikle 38,3° C’nin iizerindedir. Buna ek olarak genelde tek
tarafli nonsupuratif servikal lenfadenopati, bilateral eksudatif olmayan konjonktival
hiperemi, orofarenks mukozasinda degisiklikler, el ve ayak sirtinda eritem, 6dem gibi
degisiklikler, polimorfik ekzantem gibi bes ana kriterden doérdiiniin goriilmesi ile
konulmaktadir (Tablo 1.2) (1,57). Perineal soyulma genelde akut fazda goriiliir. Parmak
uclarinda soyulma ise elden ayaklara dogru olur ve hastaligin baslangicindan 2-3 hafta

sonra ortaya ¢ikar (57).

Hastaligin birinci haftasinda goriilen artrit, genellikle birden fazla eklemi tutma
egilimindedir. Nadir olarak periferik fasial paralizi, sensorinoral isitme kaybi goriilebilir.
Ishal, kusma, karin agris1 gibi gastrointestinal sistem bulgular: hastaligin erken déneminde

goriilebilmektedir. Hastalar akut karin tablosu ile karsimiza ¢ikabilir. Atesi olan,
dokiintiilii, karin agris1 ya da hematemezi olan biiyiik ¢ocuklarda ayirici tanida mutlaka
akla gelmelidir (1). Kawasaki hastaliginda goriilen diger klinik ve laboratuar bulgulari

Tablo 1.3 ve 1.4’te dzetlenmistir.



Tablo 1.2 Kawasaki hastaliginda klasik tani kriterleri (57)

5 giinden uzun siiren atesle birlikte
yandaki temel 6zelliklerden en az dordiiniin
bulunmasi

Ekstremitelerde
degisiklikler

Akut: Avug i¢i ve
ayak tabanlarinda
eritem, el, ayak
sirtinda 6dem

Subakut: Hastaligin
2. ve 3.haftalarinda
periungual soyulma

Polimorfik ekzantem

Bilateral ekstidasiz bulbar konjonktival

hiperemi

Dudaklarda ve agiz
boslugunda
degisiklikler

Eritem, dudak
catlamasi, ¢ilek dili,
agiz ve farinks

mukozasinda yaygin
kizariklik

Boyun bélgesinde lenfadenopati (> 1,5 cm
capinda), genellikle tek tarafli

Benzer bulgulara sahip diger hastaliklarin

diglanmasi




Tablo 1.3 Kawasaki hastaliginda diger klinik bulgular (57)

Kardiyovaskiiler bulgular

Konjestif kalp yetmezligi

Miyokardit

Perikardit

Kapak yetersizlikleri

Koroner arter anomalileri

Koroner arter dis1 orta boy arterlerin
anevrizmalari

Raynaud fenomeni

Periferal gangren

Kas Iskelet Sistemi

Artrit, artralji

Gastrointestinal sistem

Diyare, kusma, karin agrisi

Karaciger islev bozuklugu

Safra kesesi hidropsu

Merkezi sinir sistemi

Asir1 huzursuzluk

Aseptik menenjit

Sensorindral isitme kaybi

Genitouriner sistem Uretrit
Penis ucu iltihabi
Diger bulgular Eritem

Bacille Calmette-Guérin (BCG) as1 yerinde

kizariklik, endurasyon

Anterior tiveit (hafif)

Kasik bolgesinde soyulma

Tablo 1.4 Akut Kawasaki hastaliginda laboratuvar bulgular (57)

Notrofil yiiksekligi ve immatiir formlarin eslik ettigi 16kositoz

Yiiksek eritrosit sedimantasyon hizi (ESH)

C-Reaktif Protein (CRP) yiiksekligi

Anemi

Anormal plazma lipidleri

Hipoalbliminemi

Hiponatremi

1 haftadan sonra ortaya ¢ikan trombositoz

Steril piyiiri

Yiiksek serum transaminazlari

Serum gama glutamil transferaz (GGT) diizeyinde artig

Beyin omurilik sivisinda pleositoz

Sinovyal s1vida l6kositoz




Hastaligin klinik seyri akut, subakut ve konvelasan evre olmak iizere ii¢ evreye ayrilabilir
(1, 57).

1. Akut Evre: Ates ve diger akut hastalik belirtileri goriiliir, bir-iki hafta devam eder. Bu
evrede miyokardiyal tutulum olabilir. Hastalik aniden baslar, ates genellikle 39° C’nin
tizerindedir, ¢ogu vakada da 40° C’nin {lizerindedir. Tedavi edilmeyen olgularda ates
ortalama 11 giin devam eder. Ancak bazi olgularda 3-4 hafta, daha nadir olarak da daha
uzun siireli olabilir. Uygun tedavi verildiginde genellikle iki giin i¢inde normale doner. Bu
donemde eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), lokosit sayisi, serum CRP seviyesi gibi
nonspesifik akut faz mediatorleri artar. Bu donem onemlidir; ates ortaya ciktiktan sonraki
ilk 10 giin i¢inde uygulanan yiiksek doz IVIG tedavisi ile koroner arter tutulumu gelisme
riski azalmaktadir (27,57). Atesin baslangicindan kisa bir siire sonra bilateral, noneksiidatif

konjonktivit ortaya ¢ikar. Baz1 olgularda anterior tiveit konjonktivite eslik edebilir (57).

Mukokutandz degisiklikler hastalarin yaklasik %90’1nda goriiliir. Atesin ilk bir-iki giinii
icerisinde dudaklarda ve agiz iginde degisiklikler meydana gelir. Dudaklarda eritem,
kuruluk, ¢atlama ve kanama goriiliir. Dilde ise kizilda goriildiigi gibi ¢ilek dili goriiniimdi,
orofarenks mukozasinda da yaygin eritem meydana gelir. Oral {ilserler ve faringeal eksuda

goriilmez (27,57).

Atesin ilk giinlerinde el ve ayaklarda periferik kisimlarda degisiklikler goriiliir. Avug ici ve
ayak tabaninda eritem, 6dem ve agrili endurasyon gelisir. Cocuklar bu déonemde ellerini
kullanmak istemez ve ayaklari lizerine basamazlar. El ve ayaklarda soyulma ise daha ge¢

donemde, genellikle 2-3 hafta igerisinde olusur (57).

Dokiintli atesin baslangicindan sonraki 3-5 giin i¢inde goriiliir ve ayni hastada bile ¢ok
farkli formlarda seyredebilir ancak biilléz ve vezikiiler karakterde dokiintiiler goriilmez.
Petesi de nadir olarak goriiliir. En sik nonspesifik yaygin makulopapiiler eriipsiyon
seklinde goriilmektedir. Dokiintliniin  dagilimi  yaygindir, gévde ve -ekstremitelerde,
Ozellikle de perine bolgesinde yogunlasmistir, soyulmalar genellikle atesin baslangicindan
2-3 hafta sonra goriiliir ancak perinede daha erken donemde soyulmalar meydana gelebilir
(57).



Servikal lenf nodu biiylimesi temel klinik &zellikler arasinda en az siklikta goriilendir.
Hastalarin yaklasik %50’sinde goriiliir. Lenfadenopati genellikle tek taraflidir ve 1,5 cm
capindan biiyiik, agrisiz, nonsiipiiratif karakterdedir. Genellikle birden fazla lenf nodu,

anterior servikal tiggende yerlesim gostermektedir (48).

Kawasaki hastaliginda miyokardite bagli kardiyomegali, tasikardi, gallop ritmi gibi kalp
yetersizligi bulgular1 goriilebilir. Baz1 hastalar, ileri derecede miyokard islev bozukluguna
baglh diisiik debi ve sok tablosu ile karsimiza ¢ikabilirler. Perikardiyal effiizyon gelisebilir
ve mitral kapak yetmezligine bagh ifiiriim duyulabilir. Koroner arter tutulumu genellikle
birinci haftanin sonu ile ikinci hafta boyunca ortaya ¢ikabilir. Elektrokardiyografide (EKG)
nonspesifik ST ve T dalga degisiklikleri, PR uzamasi ve aritmi gézlenebilir (48, 57).

2. Subakut evre: Yaklasik ii¢ hafta siirer. Ates, dokiintii ve lenfadenopati gibi akut
hastalik belirtileri hizla geriler, irritabilite, istahsizlik ve konjesyon gibi bulgular devam
edebilir. El ve ayak parmagi uglarinda ve perineal bolgede soyulmalar meydana gelir. Bu
evrede kalp ile ilgili onemli degisiklikler meydana gelir. Koroner arter anevrizmasi,
perikardiyal effiizyon, konjestif kalp yetersizligi ve miyokard infarktiisii gortilebilir. Ani

oliimler ortaya ¢ikabilir. Trombositoz bu donemde ortaya ¢ikar (57).

3. Konvelesan Evre: Yaklasik 6-8 hafta sonra ortaya ¢ikar. Klinik bulgular kaybolur. ESH
ve trombosit sayisi normale doner (57). El ve ayak tirnaklarinda transvers cizgiler (Beau

cizgileri) goriilebilir (58).

2.1.6 Laboratuvar

Kawasaki hastaliginda laboratuvar sonuglar1 hastalik i¢cin patognomonik olmasa da tani
konulmasinda yardimcidir. Hastaligin akut doneminde notrofili, matiir ve immatiir
graniilositlerin hakim oldugu 16kositoz, nadiren 16kopeni, ESH, CRP ve diger akut faz
reaktanlarinda yiikseklik saptanir. Hastalarin %50' sinde beyaz kiire sayist 15000/mm® iin
tizerindedir. Normokromik normositer bir anemi vardir. Bazi olgularda nadiren de olsa
IVIG ile iligkili ve transfiizyon gerektiren agir bir hemolitik anemi gelisir (59). CRP ve
ESH yiikseklikleri ortalama 6-10 haftada normale doner. Hastaligin ikinci evresinde
trombositoz (>500.000/mm?®) goriiliir. Hastaligin yaklagik iiciincii haftasinda en yiiksek

degerlere ulasir ve 4-8 hafta sonra normale doner. Ortalama deger 700.000/mm? tiir. Eger
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akut donemde trombositopeni goriiliirse akla dissemine intravaskiiler koagiilasyon

gelmelidir.

Akut donemde total kolesterol ve yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterol
diizeylerinde azalma saptanabilir (60).

Hastalarin %67’ sinde safra kesesi hidropsu, pankreatit, hepatit nedeni ile GGT artist
goriilmektedir (61). Hastalarin %40'inda serum transaminaz diizeylerinde orta derecede
artig goriilmektedir, %10’ unda ise hiperbilirubinemi goriiliir (62). Agir ve uzamis akut
hastaliga bagli hipoalbuminemi siktir. Uretrite bagli olarak piyiiri goriilebilir. Beyin

omurilik sivisinin incelenmesinde aseptik menenjitle uyumlu bulgular gézlenebilir (63).

Akut donemde miyokard hasarinin gostergesi olarak serum Troponin I degerinde artig

goriilebilir (64).

2.1.7 Ekokardiyografi bulgulari

Kawasaki hastaligindaki en onemli prognostik faktor koroner arter tutulumudur. Bu
nedenle uzun siireli nedeni belirlenemeyen ates varliginda kardiyak durumu
ekokardiyografi (EKO) ile degerlendirmek son derece onemlidir. Sol ana koroner arter
(LMCA) ve sag koroner arter (RCA) anormalliklerinin tespitinde yiiksek duyarlilik ve

ozgiilliige sahiptir.

Koroner anevrizmalar siklikla proksimal sol anterior inen koroner arter (LAD) ve
proksimal LMCA, sol sirkumfleks koroner arter (LCX), ve distal RCA ve RCA ile arka

inen koroner arter arasindaki bolgelerde goriiliir (1).

Anevrizmalar su sekilde siniflandirilir; aksiyel ve lateral caplar1 yaklasik olarak esit ise
sakkiiler, proksimal ve distalde kademeli olarak daralma ile simetrik dilatasyon
gosteriyorsa fuziform anevrizma olarak adlandirilir. Eger koroner arter, anevrizma
olmaksizin daha genis ise ektatik olarak kabul edilir. Amerikan Kalp Birligi (AHA)
tarafindan kabul edilen kriterlere bakacak olursak 5 mm’nin altindaki genisleme kiiciik, 5-8
mm arasi orta, 8 mm’nin tizerindeki genisleme ise dev koroner arter anevrizmasi olarak

tanimlanmustir. Japonya Saglik Bakanligi tarafindan bildirilen kriterlerde ise; koroner arter
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capinin 5 yasindan kiiciik olan ¢ocuklarda 3 mm, 5 yas ve daha biiyilk ¢ocuklarda 4
mm’nin iizerinde olmasi, bir koroner arter segmentinin i¢ ¢apmnin komsu segmentin i¢
capindan 1,5 kat veya daha genis olmasi veya koroner arter liimeninde diizensizlik olmasi
bulunmaktadir (Tablo 1.5). Bu kriterlerle koroner arter tutulumlarinin gosterilmesinde
eksiklikler ortaya ¢ikmaktadir ve tiim diinyada AHA tarafindan kabul edilen viicut yiizey
alanina gore hesaplanmig proksimal koroner arter segment ¢aplar1 kullanilmaktadir (Sekil

1.1) (1).

Ekokardiyografide goriintiileme sirasinda perivaskiiler ekojenite artis1 veya parlaklik da
tespit edilebilir. (65). Kawasaki hastaliginda miyokardit siktir. Yapilan EKO ile aort kokaii,
AHA tarafindan kabul edilen viicut yiizey alanina gére diizenlenmis referans degerleri ile
karsilastirilarak olglilmelidir. Kawasaki hastalarinda hafif diizeyde de olsa aort kokii
genislemesi goriilebilecek bir bulgudur (66). Kawasaki hastaliginda perikardit de

goriilebilir, perikardiyal efiizyon varligi arastirilmalidir.

Ekokardiyografik inceleme tam1 aninda (akut donem), hastaligin baslangicindan 2 hafta
sonra (subakut donem) ve 6-8 hafta sonra (konvelesan donem) yapilmalidir. Eger eslik

eden risk faktorleri varsa daha sik yapilabilir.

Amerika’da yapilan bir ¢aligmada dordiincii ve sekizinci haftada yapilan EKO sonucu
normal bulgulari olan bir hastanin, atesin baslangicindan bir yil sonra yapilan kontrol
ekokardiyografisinde koroner arter genislemesinin ortaya ¢ikma olasiliginin ¢ok diisiik

oldugu sonucuna vartlmistir (67, 68).
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Sekil 1.1 Viicut yiizey alanina gore koroner arter boyutlari (LAD: Sol anterior inen koroner
arter, RCA. Sag ana koroner arter, LCMA: Sol ana koroner arter) (1)
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Tablo 1.5 Japonya Saglik Bakanlig1 tarafindan koroner arterde anevrizma varligi i¢in
bildirilen kriterler

Koroner arter ¢apinin
<5 yas i¢in 3 mm’nin {izerinde olmasi
>5 yas i¢in 4 mm’nin lizerinde olmasi

Bir koroner arter segmentinin i¢ ¢apiin komsu segmentin i¢ ¢apindan 1,5 kat veya daha
genis olmasi

Koroner arter liimeninde diizensizlik olmasi

2.1.8 Kardiyak Kateterizasyon

Koroner anjiyografi, koroner arteryel anatominin EKO’ ya goére daha ayrintili bir sekilde
degerlendirilmesini saglar. Eger hastada hafif ektazi veya kiiciikk fuziform anevrizmalar
varsa bu durum i¢cin EKO yapmak yeterlidir, koroner anjiyografinin istiinliigii yoktur.
Kompleks lezyonlarda ise akut inflamasyonun ¢oziilmesinden sonra anjiyografi yapmak
yararlt olacaktir. Merkezden merkeze degismekle birlikte kalp kateterizasyonun
zamanlamas1 genellikle hastaligin baslangicindan 6 ila 12 ay sonra veya klinik olarak

endikasyon varsa daha erken onerilir (1).

Anevrizmalar koroner arter disindaki arterlerde de meydana gelebilir. En sik subklaviyen,
brakiyal, aksiller, iliak veya femoral damarlar ve bazen de abdominal aorta ve bdbrek
arterlerinde goriiliir. Bu nedene KH’da abdominal aortografi ve subklavian arteriografi

cekilmesi onerilir (1).

2.1.9 Tam

Kawasaki Hastaligimin spesifik bir tan1 koydurucu testi olmadigr i¢in tan1 konulmasina
yardimct olan kriterler gelistirilmistir. Klasik KH’da atesle birlikte diger bes temel
kriterden en az dordiinlin bulunmasi, anamnez, fizik inceleme ve laboratuvar bulgular ile
benzer bulgulari olan hastaliklarin ekarte edilmesi ile konur (Tablo 1.2). Atesli cocuklarda
diger kriterlerin dordiinden daha azin1 gosterenlerde yardimei laboratuvar bulgulariyla ve
EKO ile koroner arter anomalilerinin varliginin gosterilmesiyle de tani konulabilir. Bu

hastalar inkomplet veya atipik KH olarak adlandirilmaktadir. Inkomplet vakalar &zellikle
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erken yaslarda daha sik goriilmektedir (57). Ozellikle alt1 aydan kiigiik ¢ocuklarda uzun

stiren ve nedeni agiklanamayan durumlarda EKO yapilmasi 6nerilmektedir (1).

Amerikan Kalp Birligi 2004 yilinda inkomplet KH’n1 tamamlayici bir takim laboratuvar
verileri yaymlamistir (Tablo 1.6) (69).

Tablo 1.6 inkomplet Kawasaki hastalig1 icin tamamlayici laboratuvar verileri (69)

En az 5 giindiir atesi olan, ates disindaki olgiitlerden iki veya ti¢iiniin bulundugu bir
hastaya;
CRP>3 mg/dL’nin ve/veya ESH>40 mm/saat’in {istiinde olmasi

Buna ek olarak;
Albumin<3.0 g/dI
Yasa gore anemi
Alanin aminotransferaz (ALT) diizeyinde artis
7 giinden sonra platelet>450000 /mm3
Beyaz kiire >15000/mm3
Tam idrar analizinde >10 I6kosit

Eger >3 kriter varsa, EKO yapilmadan 6nce IVIG verilebilir

Koroner arter tutulumunu Ongoérebilmek igin Harada ve ark.’lart risk skorlamasi
gelistirmis, asagidaki yedi kriterden dort tanesine ilk dokuz giinde sahip olan hastalarda
koroner arter anevrizmasi gelisme riskinin yiiksek oldugunu saptamiglardir (Tablo 1.7)
(70).

Tablo 1.7 Koroner arter tutulumu i¢in Harada risk skorlamasi (70)

Beyaz kiire sayisi >12.000/mm®
Trombosit sayisi >350.000/mm?
CRP degeri >3 mg/dL
Hematokrit degeri <%35
Albiimin degeri <3.5g/dL

Yas <12 ay
Cinsiyet Erkek
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2.1.10 Aymric1 Tam

Hastaligin tanisinda kullanilan kriterlerin tam olarak hastalia spesifik olmamasi ve
laboratuvar bulgularinin bir¢ok hastalikta da goriilmesi nedeni ile KH birgok hastalik ile
karigsmaktadir (Tablo 1.8) (57).

Kawasaki Hastalig1 siklikla adenovirus enfeksiyonu ile karigmaktadir. Adenovirus
enfeksiyonunda tipik olarak eksudatif farenjit ve eksudatif konjonktivit vardir. Bu durum
ile KH’dan ayrilir. Kizilda ise hasta antibiyotik tedavisine ¢ok hizli bir sekilde yanit verir.
Kizilda okiiler bulgular nadirdir. Kizamikta karakteristik olarak eksudatif konjonktivit,
Koplik lekesi vardir. Dokiintiiler sagli deriden, kulak arkasindan baglar ve viicuda yayilir.

Genellikle 16kopeni goriiliir. Diger enfeksiy6z nedenler ise ¢ok nadirdir.

Kawasaki hastalarinda toksik sok sendromunda oldugu gibi hipotansiyon goriilebilir. Renal
yetmezlik, koagiilopati, pansitopeni, miyozit gibi bulgular toksik sok sendromunda
goriiliirken, KH’da bu bulgular siklikla gériilmez. ilag reaksiyonlar1 ve Stevens-Johnson
sendromunda periorbital 6dem, oral {ilserasyonlar, sedimantasyon degerinin normal olmas1
veya minimal artig1 beklenirken, KH’da beklenmez. Sistemik baslangich juvenil idiopatik
artritlerde hepatospenomegali, koagiilopati, fibrin yikim {iriinlerinde artis ve ferritin
yiiksekligi goriilebilir. Behget hastaliginda, sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonunda ve

meningokoksemide koroner anevrizma birlikteligi gosterilmistir (57).
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Tablo 1.8 Kawasaki hastaliginda ayirici tani (57)

Viral Enfeksiyonlar

Kizamik

Epstein-Barr virus enfeksiyonlari

Sitomegalovirus enfeksiyonlar1

Adenovirus enfeksiyonlari

Enterovirus enfeksiyonlari

Bakteriyel Enfeksiyonlar

Bakteriyel servikal lenfadenit

Meningokoksemi

Kizil

Kayalik Daglar Benekli Atesi

Leptospiroz

Romatolojik Hastaliklar

Behcet Hastalig1

Sistemik baslangigli juvenil idiopatik artritler

Diger durumlar

Ilag reaksiyonlari

Stevens-Johnson sendromu

Toksik sok sendromu

Stafilokoksik haglanmigs deri sendromu
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2.1.11 Tedavi

Kawasaki hastaliginin akut donemindeki tiim hastalara tek doz 2 g/kg IVIG 10-12 saatlik
infiizyon seklinde ve 80-100 mg/kg/gilin dort doza boliinmiis oral asetilsalisilik asit (ASA)
baslanmalidir. IVIG mekanizmasi halen tam olarak bilinmemektedir ancak hastalarin %85’
inde Klinik bulgularin gerilemesine neden olur (57). Tek basina ASA tedavisinin koroner
arter anevrizmasi gelisimini azaltmadigir bilinmektedir (8). Tek basina ASA kullanan
hastalarda koroner arter hastaliklarinin ortaya ¢ikma riski %25 iken, IVIG ve ASA beraber
kullanildiginda bu risk %5’ ten daha aza inmektedir (57). Bu durum KH’nda temel
tedavinin IVIG oldugunu desteklemektedir. IVIG tedavisi ilk 10 giin, miimkiinse ilk 7giin
icerisinde verilmelidir. Dort giin giinde 400 mg/kg IVIG ile 80-100 mg/kg/giin ASA
kombine tedavisi ile tek doz 2 g/kg/giin IVIG yine ayn1 doz ASA kombine tedavisi ile
yapilan karsilagtirmali caligmalarda tek doz 2 g/kg IVIG’in daha distiin oldugu
gosterilmistir (8).

Giintimiizde 1VI1G tedavisi standart olarak 2 g/kg/doz 10-12 saat siireyle infiizyon seklinde
tek doz olarak uygulanmaktadir (5). Yapilan ¢aligmalar, hastaligin besinci giinii veya
oncesinde uygulanan IVIG tedavisinin, hastaligin klinik semptomlarinin siiresinde azalma
ve koroner arter tutulumunun 6nlenmesi ile sonuglandigini gostermistir (71). Uzun siireli
ve nedeni belirlenemeyen atesi olan her cocuk i¢in KH olasiligi akilda tutulmali, tan1 10.
giinden sonra konmus dahi olsa, akut faz reaktanlarinda yiikseklik saptandiysa tedaviye
baslanilmalidir. Avrupa’da yapilan bir calisma 10. giinden sonra uygulanan IVIG

tedavisinin de yarar sagladigi bildirmistir (72).

IVIG’in etki mekanizmasi ile ilgili ¢alismalarda, antiinflamatuvar etkinligi, endotelyal
hiicre blokaji yaptigi, adezyon molekiillerinin, kemokinler ve sitokinlerin sentezini
engelledigi, bakteriyel siiperantijen ve diger etiyolojik ajanlarin nétralizasyonunu
sagladi@i, regiilatuvar T hiicre aktivitesini arttirdigi, antikor sentezini suprese ettigi
gosterilmistir (1). IVIG sonrasinda hastalarin tigte ikisi 24 saat, %90’1 48saat igerisinde
afebril hale gelir (57). 11k 10 giinde IVIG tedavisi alan olgularin %5’inde gegici koroner

arter dilatasyonu ve %1’inde de anevrizma gelisebilir (1).

IVIG uygulanan ¢ocuklarda kizamik ve sugigegi gibi canli viriis asilar1 en az 11 ay sonra
yapilmalidir (57, 73).
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Asetil salisilik asit, yiiksek dozda inflamasyonu baskilamak ve diisiikk dozda da trombosit
agregasyonunu inhibe etmek amaciyla kullanilmaktadir. Koroner arter anevrizma gelisimi
tizerinde etkisi kanitlanmamustir. IVIG verildigi giin tedaviye baslanir, hastanin atesi
normale dondiikten 48-72 saat sonra antiagregan tedavi dozu olan, giinde 3-5 mg/kg, tek
doza gegilir. Hastada koroner arter degisikligi olmadig: gosterilene kadar 6-8 hafta siireyle
devam edilir. Koroner arter tutulumu olan hastalar siirekli olarak ASA kullanmalidir (57).
Uzun siire ASA tedavisi alacak olan hastalara Reye sendromu gelisme riski agisindan

influenza asis1 yapilmalidir.

Uygun tedaviye ragmen hastalarin %10-15’inde, direncli ve tekrarlayan ates goriilebilir.
Boyle bir vakada birinci IVIG dozunun tamamlanmasindan 48-72saat sonra tekrar 2 g/kg
IVIG tedavisi uygulanmalidir (74).

Atesin devam ettigi vakalarda yiiksek doz metilprednizolon (30 mg/kg, li¢ giin) tedavisi
halen tartismalidir. Furusho ve arkadaslar1 ilk kez 1984 yilinda KH tedavisinde IVIG
kullanimini bildirmislerdir (75). Kato ve arkadaslari, tek basina steroid kullanan hastalarda
%65 oraninda koroner arter anevrizmasi gelistigini gostermislerdir (76). Sonugta ek doz

IVIG tedavisine ragmen atesi diismeyen hastalarda metilprednizolon kullanilabilir (48).

Siklosporin, plazmaferez ve timor nekrozis faktor alfaya (TNF-a) karst monoklonal
antikorlar (Infliksimab, etanercept) gibi tedaviler halen deneme asamasindadir.
Plazmaferez metilprednizolon gibi ek doz IVIG tedavisine direngli ve kontrol altina
allmamayan hastalarda kullanilabilir ancak c¢alismalarin smirli olmast nedeni ile

onerilmemektedir (1).

Ulinastatin bir insan tripsin inhibitoriidiir ve notrofil elastazi mesajci riboniikleik asit
(MRNA) seviyesinde inhibe etmektedir. Japonya'da kullanilmakla birlikte caligmalar
sinurhdir (77).

Trombosit glikoprotein IIb/Illa reseptor inhibitdrii olan absiksimabin akut donemde

kullanilmast durumunda standart tedavi alan hastalara gore 4-6 aylik izlemin sonucunda

anevrizma regresyonunun daha iyi oldugu bildirilmistir (78).
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Koroner arter tutulumu olan agir olgularda warfarin veya diigiik molekiil agirlikli heparin

gibi antikoagiilanlar kullanilabilir (48).

2.1.12 Komplikasyonlar

Cogu vaka sekelsiz iyilesmektedir. Miyokard enfarktiisii de anevrizma olan bolgede olusan
koroner arter stenozu nedeniyle ortaya c¢ikmaktadir. Adolesan ¢ocuklarda ani kardiyak
Oliimiin ardindan yapilan otopsilerde tespit edilen koroner arter anevrizmalari, daha once
gecirilmis KH’na bagl olabilir. Kawasaki hastalig1r sirasinda ortaya c¢ikabilecek diger
komplikasyonlar ise asagida listelenmistir (79) (Tablo 1.9).

Tablo 1.9 Kawasaki hastalig1 sirasinda ortaya ¢ikabilecek diger komplikasyonlar (79)

Koroner arter trombozu

Periferik arter anevrizmasi

Koroner arter anevrizmalari

Miyokardiyal enfarktiis

Miyokardit/perikardit

Kalp yetmezligi

Safra kesesi hidropsu

Aseptik menenjit

Sinirlilik

Artrit

Steril piyiiri (liretrit)

Trombositoz (geg)

Ishal

Pankreatit

Periferik gangren
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2.1.13 izlem

Kawasaki hastaliginda prognozu kardiyak tutulum belirler. Bu acidan diizenli
ekokardiyografi kontrolleri bu olgularda olduk¢a énemlidir. Uzun siireli takipte AHA nin
oOnerileri tiim diinyada kabul edilmektedir (Tablo 1.10) (1).

Tablo 1.10 Uzun siireli izlemde risk siniflamasi (1)

1.Risk diizeyi | Koroner arter tutulumu yoktur veya gegici tutulum vardir.
Bu hastalarda 6-8 hafta sonra aspirin kesilir.

Takipte bagka bir tanisal teste gerek yoktur. Bu olgulara 5 yilda bir periyodik izlem 6nerilir.

2.Risk diizeyi | Koroner arter dilatasyonu gegicidir ve hafif bir genigleme vardir.
Bu hastalarda 6-8 hafta sonra aspirin kesilir.
6-8 haftadan sonra aktivite kisitlanmaz.

3-5 yil aralar ile kardiyolojik muayene yapilir.

3.Risk diizeyi | Major koroner arterde kiiciik veya orta biiyiikliikte anevrizma gelisimi vardir.

Diisiik doz aspirin anevrizma gelisiminin gerilemesine kadar devam edilir.

11 yasindan once aktivite kisitlamasi yapilmaz.

11 yasindan biiyiik cocuklarda 2 yil aralarla efor testi ve miyokard perfiizyon goriintiilemesi
yapilip, sonrasinda aktivitesi diizenlenir.

Yillik kardiyolojik muayene Onerilir.

Stenoz ve iskemi durumunda anjiyografi yapilir.

4 Risk diizeyi | Birden fazla genis veya dev anevrizma, multipl anevrizmalar veya koroner arterde
obstriiksiyon olmaksizin kompleks anevrizmalar mevcuttur.

Uzun siireli disiik doz aspirin ve warfarin (hedef INR2.0-2,5), diisiik molekiil agirlikli
heparin (Anti faktor Xa diizeyi 0,5-1.0 U/mL) kombine edilebilir.

Kanama riski nedeni ile temas sporlarindan kaginilmali, diger fiziksel aktiviteler yillik efor
testi veya miyokard perfiizyon goriintiilemelerine gore diizenlenmelidir.

Alt1 ayda bir EKO ve EKG, yilda bir efor testi ve miyokard perfiizyon goriintiilemesi
yapilmalidir.

Ilk anjiyografi 6-12. ayda veya klinik olarak endike ise daha erken yapilmalidir.

5.Risk diizeyi | Koroner arter obstriiksiyonu vardir.

Uzun siireli diigiikk doz aspirin ve anevrizma devam ediyorsa warfarin veya diisiik molekiil
agirlikli heparin, miyokardin oksijen tiiketimini azaltmak i¢in de beta bloker verilebilir.
Kanama riski nedeni ile temas sporlarindan kaginilmali, diger fiziksel aktiviteler yillik efor
testi veya miyokard perfiizyon goriintiilemelerine gore diizenlenmelidir.

Alt1 ayda bir EKO ve EKG, yilda bir efor testi ve miyokard perfiizyon goriintiilemesi
yapilmalidir.

Tedavi seceneklerini degerlendirmek icin anjiyografi onerilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Arastirmamiz Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi Etik Kurulu tarafindan

15.02.2017 tarihinde onaylandi. Etik kurul dosya no: KA17/40.

Bu c¢alismaya 2003-2017 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara
Hastanesi’ne basvuran ve KH tanis1 alip tedavi edilen 56 olgu dahil edilmistir. Tan1t AHA
tan1 kriterlerine gore konulmustur. Hasta dosyalarindan anamnezleri, fizik muayeneleri,
laboratuvar bulgulari, elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve kardiyak Kkateterizasyon

bulgular kaydedilmistir.

Komplet KH en az bes giin siiren ates ve beraberinde tek tarafli nonsupuratif servikal
lenfadenopati, bilateral noneksudatif konjunktival hiperemi, orofarenks mukozasinda
degisiklikler, el ve ayak sirtinda eritem, 6dem gibi degisiklikler, polimorfik ekzantem gibi
bes ana kriterden dordiiniin goriilmesi ile konulmustur. Nedeni agiklanamayan en az bes
giin siiren ates ile beraber tani kriterlerini tam olarak kargilamayan hastalar da inkomplet

KH olarak kabul edilmistir.

Demografik veri olarak tani yasi, cinsiyet, tan1 konuldugu mevsim degerlendirilmistir.
Sikayetin baslangicindan hastaneye basvuruna kadar gecen siire, bagvuru anindaki atesin
stiresi, derecesi, atesin tedavi sonrasi kacinci giinde diistiigii, hastanede yatis siiresi

degerlendirilmistir.
Hastalarin kilo, boy, viicut ylizey alani, kalp hiz1 ve tansiyon 6l¢iimleri yapilmistir.

Laboratuvar tetkikleri olarak hemoglobin degeri, hematokrit degeri, beyaz kiire sayist,
trombosit sayisi, 1, 2, 3. haftalar, 1. ve 2. aydaki trombosit sayilari, CRP degeri, ESH
degeri, CRP ve ESH' nin diisme zamani, albumin degeri, aspartat transaminaz (AST),
ALT, GGT degerleri ve tam idrar analizi sonuglar1 incelenmistir. Koroner arter tutulumu

ile bunlar arasindaki iliskiler arastirilmistir.
Harada skorlamasina gore yedi kriterden en az dort tanesine ilk dokuz gilinde sahip olan

hastalar, koroner arter anevrizmasi gelismesi yoniinden yiiksek riskli olarak kabul

edilmistir.
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Hastalara bagvuru aninda, 1. ayda ve 6. ayda EKO yapilmistir. Koroner arter tutulumu
demek i¢in Japon Saglik Bakanligi’nin esas aldigi kriterler kabul edilmistir. Bu kriterler;
koroner arter ¢apmin 5 yasindan kiigiik olan ¢ocuklarda 3 mm, 5 yas ve daha biiyiik
cocuklarda 4 mm’nin iizerinde olmasi, bir koroner arter segmentinin i¢ ¢apinin komsu
segmentin i¢ ¢apindan 1,5 kat veya daha genis olmast veya koroner arter limeninde
diizensizlik olmasi seklindedir. 8 mm’nin {izerindeki genisleme ise dev koroner arter

anevrizmasi olarak tanimlanmastir.

Kardiyak kateterizasyon yapilan 23 hastadaki aort sistolik ve diyastolik basinglari,
ortalama degerleri degerlendirilmistir. Kalp kateterizasyonu sirasinda koroner arterlerde
genisleme, anevrizma, darlik, tikaniklik bulgulart arastirilmis, siniis valsalva ve ¢ikan aorta
caplart dl¢iilmiis ve viicut kitle indekslerine gore z- skorlar1 belirlenmis ve siniis valsalva

diizeyinde ve ¢ikan aortada dilatasyon varligi arastirilmistir.

Hastalara tedavide standart olarak uygulanan IVIG ve ASA’ya olan cevap, diger tedavi
yontemleri degerlendirilmistir. Hastalarin tedaviye verdikleri yanit degerlendirilmis, atesin

tedavi sonrasi kaginci giinde diistiigii arastirilmistir.

Verilerin degerlendirilmesinde istatistiksel analiz i¢in Microsoft Excel 2016 versiyonu ve
SPSS 22.0 versiyonu kullanildi. Kategorik veriler i¢in Pearson’un Ki-Kare testi kullanildi.
Cok degiskenli verilerde Friedman’in iki yonlii varyans analizi yapildi. ikili degiskenlerin
analizinde Mann-Whitney U testi kullanildi. Korelasyon 0lgiimleri Spearman’in
korelasyon testi ile yapildi. Sonuglar %95 giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde

kabul edilerek degerlendirildi.
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4. BULGULAR

2003-2017 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ankara Hastanesi'ne
basvuran ve Kawasaki hastaligi tanisi konan 56 hasta retrospektif olarak incelenmistir. Bu
hastalarin 39’u erkek, (%69,6) 17’si kiz (%30,4) di. Erkeklerin kizlara orani 2,29 idi. Tam
yast 3 ay ile 122 ay arasinda, ortanca 29 ay, ortalama 40,1+31,8 ay idi. Tan1 aninda
hastalarin %23,2’si bir yas altinda, %50’si 1-5 yas arasinda, %26,7’si bes yasin
tizerindeydi (Sekil 2.1).

5 yas uistii 1yas alt

1-5 yas arasi

Sekil 2.1 Yaslara gore hastalik goriilme sikligi

Hastalarin viicut agirliklar 5,3 ile 44 kg arasinda olup, ortanca 14 kg, ortalama 15,3+7,7
kg idi. Hastalarin boyu 58-147 cm arasinda olup, ortanca 94 cm, ortalama 94,94+21,6 cm
idi. Kalp hizlar1 ortalama 120,3+20,0/dk olup, 83-183/dk arasindaydi. Sistolik kan basinci
ortalamalar1 94,8+7,9 mmHg, diyastolik kan basinci ortalamalar1 59,1+5,8 mmHg idi.

On sekiz hasta ilkbahar (%32,7), 18 hasta yaz (%32,7), 12 hasta kis (%21,8) ve 7 hasta da
sonbahar mevsiminde tan1 almistir (%12,7) (Sekil 2.2 ve 2.3).
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Sekil 2.2 Hastaligin goriilme sikliginin aylara gére dagilimi
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Sekil 2.3 Hastaligin goriilme sikliginin mevsimlere gére dagilimi

4.1 Tan1 koydurucu bulgular

Sikayetlerin baglangicindan hastaneye bagvurana kadar gegen siire 1-22 giin arasinda,
ortanca 6 giin, ortalama 6,8+4,4 giin idi. 33 hasta (%58,9) ilk 10 giin olan akut dénemde,
15 hasta da (%26,7) 10 giin gectikten sonraki subakut donemde tani almistir. Sekiz

hastanin tan1 alma siiresi ile ilgili veriye ulasilamamustir.

Hastalarin bagvuru aninda viicut sicakligi 38°-41° C arasinda olup, ortanca 39° C, ortalama

39,0+0,6 °C idi. Ates siiresi 5-20 giin arasinda degismekte olup, ortalama 8,2+3,3 giindii.
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Dudak ve oral mukoza degisiklikleri 46 hastada (%82,1) vardi. Bu hastalarin 33’iinde
dudaklarda ve agiz iginde kizariklik (%58,9), 27’sinde ¢ilek dili (%48,2), 10’unda
dudaklarda c¢atlama (%17,8) mevcuttu. Konjonktivit 45 hastada saptanmisti (%80,3).
Dokiintiileri olan 42 hasta tiim hastalarin %75°1 idi. 36 hastada (%64,2) ekstremite
degisiklikleri vardi (Sekil 2.4). Bunlarin %50,9’unda deskuamasyon, %21,5’inde 6dem
mevcuttu. Hastalarin birinde BCG skarinda hiperemi saptanmisti. Lenfadenopati 36
hastada mevcuttu, bu da tim hastalarin %64,2°si idi ve en az goriilen bulgu olarak

kaydedildi. Perianal bolgede soyulma 9 hastada saptandi.

50

45
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30

25

20

15

10

5

0
Dudak ve Oral  Konjonktivit Dokiinti Ekstremite  Lenfadenopati

Mukoza Degisiklikleri

Degisiklikleri

Sekil 2.4 Kawasaki hastaliginda tan1 koydurucu bulgularin dagilimi

Otuz dokuz hasta komplet (%69,6), 12 hasta inkomplet (%21,4) KH olarak kabul edildi
(Sekil 2.5). Komplet/inkomplet hasta orani 3,25 olarak hesaplandi.
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Sekil 2.5 Kawasaki hastaliginda komplet, inkomplet vakalarin dagilimi

4.2 Kardiyak muayene bulgularn

Fizik muayenede 5 hastada (%8,9) iifiiriim tespit edildi. Diger hastalarin kardiyolojik

muayeneleri normaldi.

4.3 Ekstrakardiyak bulgular

Hastalarda klasik tani kriterlerinin yaninda eslik eden bulgular da incelendi. On alt1 hastada
ekstrakardiyak bulgu saptandi. EK bulgu tespit edilme oran1 %30,1 idi. 5 hastada ishal, 5
hastada artralji, 2 hastada kiiciik eklem tutulumu ile seyreden artrit, 2 hastada biiyiik eklem
tutulumu ile seyreden artrit saptandi. Daha seyrek olarak birer hastada subklavian arterde
dilatasyon, pndmoni, plevral effiizyon, karin agrisi, hepatosplenomegali, splenomegali,
kolesistit, Kkolelitiazis, iridosiklit, akut otitis media, saptandi. Idrar tetkiki yapilan 26

hastanin 15’inde steril piyiiri, 6’sinda proteiniiri tespit edildi.

Ekstrakardiyak bulgusu olan hastalarin %75’i komplet (n=12), %25’i inkomplet (n=4)
vakalardi. Ekstrakardiyak bulgularin goriilme siklig1 acgisindan iki grup arasinda anlamh

fark yoktu (p=0,867).

4.4 Laboratuvar bulgular:

Bagvuru sirasinda bakilan hemoglobin degerleri ortalama 11,0+1,0 olup, 20 hastada
(%35,7) yas grubuna gore anemi vardi. Hematokrit degerleri ortalama 32,4+2,8 idi ve 30
hastada %35 in altinda tespit edildi (%53,5). Beyaz kiire degerleri ortalama 16.014+6.604
idi. 26 hastada (%46,4) >12.000/mm?® olarak saptandi. Trombosit sayis1 208.000-925.000
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arasinda olup, ortalama 473.076+180.542 idi. 26 hastada >350.000/mm? olarak saptandi
(%46,4). Trombosit degerlerine tan1 aninda, 1. haftada, 2. haftada, 3. haftada, 1. ayda ve 2.
ayda bakildi. En yiiksek trombosit sayisi ortalamasi 2. haftada oldu (695.695+297.261)
(Sekil 2.6). Bu istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,001). Tim trombosit degerlerine
bakildiginda en yiiksek deger 1.285.000 olarak saptandi.

Eritrosit sedimantasyon hizi ortalama 75,5+25,4 olup, ESH bakilan 36 hastanin %
97,2’sinde 20 mm/saat’in tizerindeydi. Sadece bir hastada 7 mm/saat olarak saptandi. En
yiiksek degeri ise 120 mm/saat olarak saptandi. CRP degeri ortalama 121,13+83,2 mg/L
olup CRP bakilan hastalarin %97,3’tinde 5 mg/L’nin iizerindeydi. En yiiksek 323 mg/L
olarak Olciildii. CRP degerinin diisme siiresi ortalama 13,8+11,3 giin, ESH degerinin
diisme siiresi ortalama 30,04+20,3 giindii (Tablo 2.1).

Tablo 2.1 Hastalarin laboratuvar degerleri

Laboratuvar verileri Ortalama+Standart Sapma | Ortanca Aralik
Hemoglobin (g/dl) 11=+1 11,2 8,2-13,2
Hematokrit (%) 32,4428 32,7 24,8-37,4
Beyaz Kiire Sayis1 (x10°/mm?) 16+6 15 7-41
Trombosit Sayis1 (x103/mm?) 473+180 464 208-925
1.hafta trombosit sayisi(x103/mm?) 682+271 649 298-1285
2.hafta trombosit sayisi(x103/mm? ) 695+297 615 285-1253
3.hafta trombosit sayis1(x10°/mm? ) 518+290 449 202-1214
1.ay trombosit sayisi(x10*/mm? ) 431+123 409 294-691
2.ay trombosit sayisi(x10°>/mm? ) 404+£70 408 291-510
CRP (mg/L) 121,1+83,2 117,8 3,2-323
CRP'nin diisme zamamn (giin) 13,8+11,3 10 5-59
ESH (mm/saat) 75,5254 75,5 7-120
ESH'nin Diisme Zamani (giin) 30+20,3 25 2 -60
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Sayisl trombosit trombosit trombosit trombosit trombosit
(x103/mm?3) sayisl sayisl sayisl sayisl sayisl

Sekil 2.6 Hastalarin farkli zamanlarda bakilan trombosit degerlerinin ortalamalari

Biyokimyasal tetkiklerin sonuglari asagida listelenmistir (Tablo 2.2).

Tablo 2.2 Hastalarin karaciger fonksiyon testleri sonuglari

Ortalama+Standart Sapma Ortanca Minimum-Maksimum
AST (U/L) 66,5+85,1 37 13-463
ALT (U/L) 88,3+96,6 63 6-485
Albumin 3,440,5 35 2,3-4,2
(mg/dl) 2 b 1 1 1
GGT
(U/L) 94.,4+88.5 58 12-326

AST yiiksekligi 8 hastada, ALT yiiksekligi 21 hastada, Albumin diisiikliigii 14 hastada,
GGT yiiksekligi 16 hastada tespit edilmistir. Bu sonuglar KH’ larinda AST yiiksekligi
muhakkak goriiliir demek i¢in yeterli degildir (p=0,808). ALT ve GGT yiiksekligi ise
olgularimizda anlamli olarak yiiksektir (p=0,003 ve p=0,004). Albumin diistikligli demek
i¢in ¢ikan sonuglar istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,667).
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4.5 Ekokardiyografi bulgular

Hastalara yapilan EKO’da 11 hastada minimal mitral yetersizlik (MY), 6 hastada 1. derece
MY, 1 hastada 2. derece MY tespit edildi. 10 hastada minimal trikiispit yetersizlik (TY), 5
hastada 1. derece TY saptandi. Dort hastada minimal aort yetersizligi (AY), 1 hastada
minimal pulmoner kapak yetersizligi (PY), 1 hastada da 1. derece PY tespit edildi. Bes
hastada miyokardit, 2 hastada trombiis ve birer hastada olmak tizere perikardiyal effiizyon,
koroner arterde darlik, sistolik fonksiyon bozuklugu, sol ventrikiilde genisleme, duvar

parlaklig1 ve miyokard enfarktiisii saptandi.

Yirmi bes hastada (%44,6) koroner arter tutulumu goriildii. Bu hastalarin yas ortalamalari
38,5+31,4 ay idi. Hastalarin 21’1 (%84) erkek, 4’ (%16) kizdi. Hastalarin %60,9’u
komplet, %39,1’1 inkomplet vakalardi. Komplet vakalarin %34,9’unda, inkomplet
vakalarin %75’inde koroner arter tutulumu vardi. Istatistiksel olarak atipik hastalarda

koroner arter tutulumu anlamli olarak yiiksekti (p=0,017)

Bu hastalarin  22’sinde koroner arter dilatasyonu (%39,2), 19’unda koroner arter
anevrizmasi (%33,9), 2’sinde de dev koroner arter anevrizma (%3,5) vardi. Alt1 hastada
sadece sol koroner arterde, bir hastada sadece sag koroner arterde, 15 hastada her iki
koroner arterde de dilatasyon tespit edildi. En genis koroner arter ¢ap1 tani aninda 12 mm
olarak 6l¢iildii. Dort hastada sadece sol koroner arterde, 3 hastada sadece sag koroner
arterde, 12 hastada her iki koroner arterde de anevrizma tespit edildi. Iki hastada LAD de

anevrizma saptandi. On alt1 hastada hem dilatasyon hem de anevrizma vardi.

Hastalarin EKO ile saptanan kardiyolojik bulgular1 Tablo 2.3’ de belirtilmistir.
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Tablo 2.3 Hastalarin EKO ile saptanan kardiyolojik bulgulari

Kardiyolojik bulgular Hasta sayis1 (%0)
Koroner arterlerde dilatasyon 22 (%39,28)
Koroner arterlerde anevrizma 19 (%33,92)
Mitral yetersizlik 18 (%32,14)
Trikispit yetersizlik 15 (%26,78)
Miyokardit 5 (%8,92)
Dev anevrizma 2 (%3,57)
Trombiis 2 (%3,57)
Perikardiyal effiizyon 1(%1,78)
Koroner arterde darlik 1 (%1,78)
Sistolik fonksiyon bozuklugu 1(%1,78)
Duvar parlakligi 1(%1,78)
Sol ventrikiilde genisleme 1 (%1,78)

Hastalik baslangicindan sonraki ilk 9 giinde bagvuran 40 hastada Harada skorlamasi
yapildi. Bu hastalarin 22’sinde skor 4 ve tlizerinde saptandi. 22 hastanin 14’iinde koroner
arter tutulumu goriilmezken, 8’inde koroner arter tutulumu vardi. Bizim ¢alismamizda ilk 9
giinde bagvuran hastalarda Harada skorlamasi ile koroner arter tutulumu arasindaki iliski
gosterilememistir. Ancak bagvuru siiresi goz oniinde bulundurulmaksizin tiim hastalara
Harada skorlamasi yapildiginda skor arttikca koroner arter tutulumunun arttigr gortildii

(p=0,02).
Koroner arter tutulumu ile verilerin iliskilerine bakildiginda yas ile koroner arter tutulumu

arasinda iliski gosterilememistir (p=0,442). Koroner arter tutulumu olan hastalarda

hemoglobin ve hematokrit degerleri arasinda iligki saptanmistir. Bu hastalarda hemoglobin

31



ve hematokrit degerleri anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p=0,006 ve p=0,006).

Koroner arter tutulumu ile beyaz kiire yiiksekligi, trombosit yiiksekligi, CRP ve ESH

yiiksekligi arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir (p=0,26, p=0,161, p=0,699 ve

p=0,08).

Hastalarin 21’inde (%37,5) tam1 anindaki EKO normaldi. Hastalarin bagvuru aninda, ilk

ayda yapilan ilk kontrolde, 2. ayda yapilan 2. kontrolde ve 6. ayda yapilan 3. kontrolde

bakilan koroner arter ¢aplar1 asagidaki tabloda verilmistir (Tablo 2.4). Bagvuru anindaki

degerler ve kontrol degerler karsilastirildiginda LMCA en yiiksek 2. ayda, RCA ise en

yikksek 6. Ayda saptanmistir. LMCA ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak
anlaml1 iken (p=0,02), RCA 6l¢timleri arasindaki fark anlamli degildir (p=0,306).

Tablo 2.4 Kawasaki Hastalarinda koroner arter ¢ap 6l¢iimleri

Ortalama+Standart Ortanca Minimum-
sapma (mm) (mm) Maksimum (mm)

Basvuru aninda

LMCA 3,8+1,9 3,3 1,8-12

RCA 3,4+1,9 2,7 1,5-10
1.Kontrol EKO (1.ay)

LMCA 3,8+1,8 3,5 2-10

RCA 3,6+1,8 3,0 2-8
2.Kontrol EKO (2.ay)

LMCA 4,3+2,8 3,5 2-14

RCA 3,642,1 2,9 1,3-9
3. Kontrol EKO (6.ay)

LMCA 43+3.4 3,4 2,2-14,4

RCA 3,9+2.2 2,9 2,2- 74
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Tablo 2.5 Tan1 anindaki EKO’da koroner arter tutulumu olan hastalarin yasa gore koroner

arter ¢aplari

5 yas alt1 (n=30) 5 yas ve iistii (n=12)

Ortalama | Minimum | Maksimum | Ortalama | Minimum | Maksimum
LMCA 43 1,8 9 6 2,9 12
RCA 4,2 15 8 52 2,4 10

4.6 Kardiyak kateterizasyon bulgulari

Yirmi ti¢ hastaya kardiyak kateterizasyon yapilmistir (%41,0). On bir hastada normal
bulgular saptandi. On bir hastada koroner arter dilatasyonu, 6 hastada koroner arter
anevrizmasi, 1 hastada perikardiyal effiizyon, 1 hastada LAD de darlik, 1 hastada da sol

ventrikiil fonksiyon bozuklugu saptandi.

Kateterizasyon sirasinda yapilan Ol¢iimlerden aorta sistolik basinci ortalama 104+15
mmHg, diyastolik basinci ise ortalama 63+£15 mmHg olarak olgilildii. Aort basinci

ortalamasi ortalama 82+14 mmHg idi.

Siniis valsalva genisligi 14,4-28,8 mm arasinda olup, ortalama 19,1+3,5 mm olarak
Olciildii. Siniis valsalva i¢in z skoru ortalama 1,8+1,9 idi. Yedi hastada z skoru 2’nin
tizerindeydi. Bu ytikseklik istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,004). Cikan aorta genisligi
10,1-18,2 mm arasinda olup, ortalama 14,6+2,4 mm olarak o6lgiildii. Cikan aorta igin z
skoru ortalama 0,32+2,2 idi. 4 hastada z skoru 2’nin {izerindeydi. Bu bulgu da genisleme

var demek i¢in istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,04).

Hastalarin hastanede kalis siiresi ortalama 12,6+14,3 giindii. Koroner arter tutulumu olan
hastalarin hastanede ortalama yatis siiresi 20,2+20,3 giindii ve koroner arter tutulumu
olmayan hastalarla kiyaslandiginda yatis siiresi agisindan anlamli fark vardi. Koroner arter

tutulumu olan hastalar hastanede daha uzun siire yatmislardir (p=0,001).
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Hastalara tedavi olarak IVIG ve ASA verilmisti. Elli ti¢ hasta IVIG, 47 hasta ASA tedavisi
almigtir. Kirk alti hasta hem IVIG hem de ASA tedavisi almistir. Tedavi sikayetlerin
baslangicindan 3-25 giin sonra, ortalama 9,4+4,6 glinde verilmistir. Otuz ii¢ hastada atesi
takip eden ilk 10 giin icerisinde tedaviye baglanmistir. On bes hastada ise tedavi 10 giinden
sonra verilmigtir. Ates 36 hastada tedaviye basladiktan sonraki 24 saat igerisinde, 44
hastada ise ilk 48 saat igerisinde normale donmiistiir. Alt1 hastaya klasik tedavi disinda
kortikosteroid tedavisi verilmistir. Yedi hasta enoksaparin sodyum, 5 hasta ise warfarin
sodyum tedavisi almistir. Miyokard enfarktiisii gegiren bir hastaya tedavi olarak
kortikosteroid, enoksaparin sodyum ve varfarin sodyum verilmistir. Bir hastaya koroner
arterlerde tiim trasede fusiform anevrizma ve tikaniklik varligi nedeni ile doku plazminojen

aktivatorii (alteplaz) ve heparin tedavisi uygulanmastir.
Hastalarin birinde rekiirrens goriilmiistiir. Hastalardan bir digerinde basvuru aninda

kardiyak tamponat mevcuttu ve hasta yogun bakim iinitesine yatirilarak takip edildi.

Hastada saatler igerisinde kardiyak yetmezlik geliserek 6liim gerceklesmistir.
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5. TARTISMA

Kawasaki hastalig1 bes giinden uzun siiren ates, konjonktivit, dudak ve oral mukoza
degisiklikleri, ekstremitede degisiklikler, polimorfik dokiintii ve servikal lenfadenopati ile
karakterize bir vaskiilittir. Etiyolojisi halen aydinlatilmis olsa da enfeksiyon etkenler ve

genetik yatkinlik suglanmaktadir.

Makino ve ark. yaptigi calismada hastalik kis ve yaz aylarinda pik yapmaktadir (14).
Amerika’da yapilan ¢aligmalarda da hastaligin Kasim ve Mayis aylar1 arasinda daha sik
gorildigi belirtilmistir (80, 81). Tiirkiye’de yapilan diger c¢alismalara bakildiginda
Binnetoglu ve ark. hastaligin ilkbahar ve kis aylarinda, Ozyiirek ve ark. ise sonbahar
aylarinda daha sik goriildiigiinii bildirmislerdir (82, 23). Topgu ve ark. sonbahar ve kis
doneminde, Ergiiven ve ark. kis doneminde hastaligi daha sik saptamistir (25, 26). Bizim

calismamizda ise en sik ilkbahar ve yaz aylarinda hastalik ortaya ¢ikmustir.

Kawasaki hastalig1 erkek ¢ocuklarinda daha sik goriilmektedir. Japonya’da 2012 yilinda
yapilmis ulusal diizeydeki g¢alismada erkek/kiz orami 1,37 olarak bulunmustur (14).
Yurtdisinda yapilan c¢alismalara bakildiginda Brezilya’da Alves ve ark.’min 115 vakalik
serisinde bu oran 2 olarak saptanmistir (83). Urdiin’den Al-Ammouri ve ark. nin yapmis
oldugu calismada ise hastalarin %67 sinin erkek oldugu belirtilmistir (84). Tiirkiye’de
yaymlanan serilere bakildiginda Ozyiirek ve ark. yaptiklar1 ¢alismada erkek/kiz oranini
2,6, Ece ve ark. 1,6, Binnetoglu ve ark. 1,18, Erol ve ark. 1,87, Arat ve ark. 2,5 olarak
bildirilmiglerdir (23, 24, 82, 85, 86). Bizim ¢alismamizda ise erkek/kiz orani literatiir ile

uyumlu olarak 2,29 olarak saptanmustir.

Kawasaki hastaligi genel olarak bes yasin altinda goriilmektedir. Alves ve ark. yaptigi
caligmada hastalarin %89’u 5 yasin altindadir (83). Tan1 yas1 ortalama 3,2 yil (2 ay-11 yil)
olarak bulunustur. Al Ammouri ve ark ¢alismasinda ise hastalarin %75°1 4 yasin altindadir
(84). Ortalama tan1 yas1 19 ay (2 ay-8 yas) olarak saptanmistir. Ozyiirek ve ark., hastalarin
%73 linilin 5 yasindan kiigiik oldugunu vurgulamiglardir ve ortalama tani yasi1 3,2+2,7 yil
(1-9 yil) olarak bildirilmistir (23). Ergliven ve ark. serisinde hastalarin %85’ 5 yasin
altindadir (26). Erol ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin yaslar1 2 ay ile 144 ay arasinda
degismekte olup, ortalama 40,4+2,3 ay olarak hesaplanmistir (85). Bizim ¢alismamizda
hastalarin tan1 yas1 ortalama 40,1+31.8 ay (3-122 ay) olarak bulunmustur. Hastalarin
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%73.2 si (n=41) bes yasin altindadir. %21.4’1 bir yasin altindadir (n=12). Bulgularimiz

literatiirle uyumludur.

Hastaligin bulgular1 genellikle akut donemde goriilmektedir. Bes giinden uzun siiren ates
calismamizdaki tiim hastalarda goriilmekteydi. Kawasaki Hastaliinda ates genellikle
39°C’den daha fazla, baz1 vakalarda da 40°C’nin {izerindedir (1). Atesin tant anindaki
ortalama degeri literatiir ile uyumlu olarak 39.0+0.78°C olarak bulunmustur. Yapilan
caligmalarda farkliliklar gostermekle birlikte Japonya’da yapilmis bir ¢calismada hastaligin
ates disindaki en sik bulgusu dokiintiidiir (69). Bizim ¢alismamizda hastalarin %90,1’inde
dudak ve oral mukoza degisiklikleri en sik bulgu olarak saptandi. Hastalarin % 88,2’sinde
konjonktivit, %80,7 sinde ise dokiintii mevcuttu. Hastalarin %70,5’inde ekstremite
degisiklikleri ve en az olarak da %70,5 ‘inde lenfadenopati mevcuttu. Diger ¢calismalardaki
en sik bulgulara bakacak olursak Ozyiirek ve ark. yaptig1 ¢alismada %91 oraninda oral
mukoza degisiklikleri, Ece ve ark.’nin ¢alismasinda %84,6 oraninda dokiintli, Topcu ve
ark.’nin calismasinda %79,6 orani ile oral mukoza degisiklikleri, Binnetoglu ve ark.
yaptig1 ¢alismada hastalarin %91,6’sinda konjonktival hiperemi goriilmiistiir (23, 24, 25,
82). Yavuz ve ark.’nin serisinde %97 oraninda konjonktival hiperemi en sik bulgu
olmustur (6). Bulgular arasinda en az goriileni lenfadenopatidir ve bizim ¢alismamiz da

literatiir ile uyumludur.

Hastalarimizin sikayetlerinin baslangicindan hastaneye basvurana kadar gegen siiresi
ortalama 6,8+4,4 giindiir. Ulkemizde yapilan ¢alismalara bakildiginda Ozyiirek ve ark.’nmn
calismasinda ise 8,02+2 giin, Binnetoglu ve ark.’nin ¢alismasinda tani alma siiresi ortalama
9,2+4,6 giin olarak saptanmistir (23, 82). Yurtdisinda yapilan ¢aligmalarda ise tan1 alma

stiresi hakkinda herhangi bir veri bulunmamaktadir.

Calismamizda 33 hasta ilk 10 gilinde, 15 hasta da 10 giinden sonra tani almistir.
Yiizdelerine bakacak olursak hastalarin %68,7’si akut, %31,3’li subakut dénemde tani
almistir. Ozyiirek ve ark.’nin ¢aligmasinda hastalarm %81,8’i akut donemde, Topcu ve
ark.’nin ¢aligmasinda %84’ii akut donemde, Ergiiven ve ark.’nin serisinde ise %62 si akut
dénemde tan1 almistir (23, 25, 26). Alves ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin %58’si akut
donemde tani almistir ve tiimiine IVIG tedavisi uygulanmigtir (83). Bizim ¢alismamizda

klinigimizde Kawasaki Hastalig1 tanisinin ¢ogunlukla ilk on giinde yani zamaninda
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konulabildigi ve tedaviye uygun zamanlarda baglanmasi konusunda yogun gayret
gosterildigi anlasilmistir.

Literatiire bakildiginda KH’da inkomplet olgular komplet olgulara gore daha az siklikta
goriilmektedir. Al-Ammouri ve ark.’nmin yapmis oldugu calismada hastalarin %35’
inkomplet vakalardir (84). Ulkemizdeki ¢alismalarda Topgu ve ark. serisinde hastalarin
%31°1 inkomplet vakalardir (25). Binnetoglu ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin %16,6’s1,
Arat ve ark.’nin ¢alismasinda ise hastalarin %19,1°1 inkomplet vakalardir (82, 86). Bizim
calismamizda literatiirle uyumlu olarak hastalarin %76,5’1 komplet, %23,5’1 inkomplet
vakalardi. Koroner arter tutulumu saptanan hastalarin %60,8’1 komplet, %39,2’si
inkomplet Kawasaki hastasiydi. Bu durum bes giinden uzun siiren ve agiklanamayan atesi

olan ¢ocuklarda EKO yapilmasinin 6nemini ortaya koymustur.

Komplet vakalarin %34,9’unda, inkomplet vakalarin %75’inde koroner arter tutulumu
vard1. Istatistiksel olarak atipik hastalarda koroner arter tutulumu anlamli olarak yiiksekti
(p=0,017). Literatiire baktigimizda Sudo ve ark.” min Japonya’da yaptigi calismada
inkomplet vakalarda koroner arter tutulumunun daha yiiksek oldugu saptanmaistir (98). Cin’

de ve Kanada’da yapilan ¢alismalarda ise iki grup arasinda anlamli fark bulunmamistir (96,
97).

Bu calismada olgularin %52,6’sinda yasa gore anemi tespit edilmistir (n=20). Ece ve ark.
calismasinda bu oran %61,5 (n=8), Binnetoglu ve ark. nin caligmasinda %58,3

(n=14)olarak saptanmustir (24, 82).

Harada ve ark., ilk dokuz giinde hastaneye bagvuran hastalarda koroner arter tutulumu riski
acisindan bir skorlama gelistirmislerdir ve hematokritin %35’in altinda olmasi koroner
tutulum igin risk faktorii olarak kabul edilmistir (70). Bizim ¢alismamizdaki vakalarin
hematokrit ortalamasi1 %32,442,8 idi ve 30 hastada %35’in altinda saptandi. Beken ve
ark.’nin 37 hastay1 kapsayan caligmasinda hematokrit ortalamasi %31,5+3,8 olarak

saptanmustir (87).
Calismamizda hastalarn %66,6’sinda 16kosit degeri 12.000/mm®iin, %51,2° sinde

15.000/mm*’iin iizerindeydi. Bu yiikseklik koroner arter tutulumu ile istatistiksel olarak

iligkili degildi. Ece ve ark.’nin ¢aligmasinda hastalarin %76,9’unda lokositoz tespit
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edilmistir (24). Binnetoglu ve ark.’nin yaptigi c¢alismada hastalarm %62,5’inde 16kosit

sayis1 15.000/mm®iin iizerinde saptanmistir (82).

Trombosit degeri Kawasaki hastaliginda akut donemde normal olabilir ve genellikle geg
donemde artis gosterir. Ortalama 3.haftada pik yapar ve 4-8 haftada normale doner (1).
Bizim ¢aligmamizda hastalarin %66,6’sinda (n=26) trombosit degeri 350.000/mm®’iin,
%51,2’sinde (n=20) 450.000/mm®iin iizerindeydi ve ortalama 473.076,9+180542,9/mm®
olarak bulundu. Trombosit sayisinin bazi vakalarda normal degerde olmasinin nedeni,
hastalarin akut donemde tanmi1 almasindandir. Trombositlerin birinci, ikinci ve {giinci
haftalarda ve birinci, ikinci aylarda bakilan degerleri karsilastirildiginda en yiiksek
trombosit degeri ortalamas1 ikinci haftada oldu (695.695,6+297.261,8). Bizim
calismamizda KH’ da trombositlerin tepe noktasina ulastigi zamanin ikinci hafta oldugu
anlasildi. Bu istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,001). Yavuz ve ark. nin yaptig1 ¢alismada
23 hastada (%68), Binnetoglu ve ark.’min yaptigi calismada hastalarin %62,5’inde

trombosit degeri 450.000/mm*’iin iizerinde saptanmistir (6, 82).

Akut faz reaktanlarindan CRP ve ESH degerlerine bakacak olursak bu degerler Kawasaki
hastaliginda genelde yiiksek seyreder ve 6-10 haftada normale doner (1). Japonya’da
yapilmis bir ¢alismada hastalarin %96,4’tinde CRP yiiksekligi saptanmistir (88). Ece ve
ark.’nin yaptig1 ¢caligmada hastalarin %76,3’tinde CRP yiiksekligi mevcuttur (24). Bizim
calismamizda CRP degeri ortalama 121,14+83,2 mg/L’dir ve 1 hasta hari¢ tiim hastalarda 5

mg/L’nin iizerinde bulunmustur.

Ece ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin %92,3’linde, Yavuz ve ark.’nin ¢alismasinda ise 34
vakanin tamaminda ESH yiiksekligi saptanmustir (24, 6). Bizim ¢aligmamizda ise ESH’nin
degeri ortalama 75,5+25,4 olup, %97,2 hastada 20 mm/saat’in, %91,6 hastada 40
mm/saat’in tizerinde bulunmustur. CRP’nin normale dénme siiresi ortalama 13,8+11,3

giin, ESH’nin normale dénme siiresi ortalama 30,04+20,3 giindir.

Karaciger fonksiyon testlerindeki degisikliklere baktigimizda bu calismada hastalarin %
21,6’sinda AST, %56,7’sinda ALT ve %43,22sinde GGT yiiksekligi tespit edilmistir.
Literatiire baktigimizda Ozyiirek ve ark.’nin yaptign calismada hastalarm %18,2’sinde
karaciger fonksiyon testlerinde yiikseklik saptanmistir (23). Ece ve ark.’nin serisinde

%46,2 oraninda AST, %30,8 oraninda ALT yiiksek bulunmustur (24). Yavuz ve ark.’nin
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calismasinda %17,6’sinda, Ergiiven ve ark.’nin ¢alismasinda ise hastalarin %41,4’tinde
yiikkselme saptanmistir (6, 26). 2011 yilinda ElAdawy ve ark.’nin Amerika’da yapmis
oldugu bir caligmada %45,4’iinde en az bir karaciger fonksiyon testinde anormallik

saptanmustir (89).

Kawasaki hastaliginda albiimin diisiikliigline dair veriler de bulunmaktadir (1). Bizim
calismamizda hastalarm %35,8’inde hipoalbuminemi saptanmustir. Ulkemizde yapilan

caligmalarda bununla ilgili veriye ulagilamamastir.

Kawasaki hastaligina eslik eden birtakim ek bulgular olabilir. Uretrite bagh steril piyiiri,
aseptik menenjit, artralji/artrit, plevral veya perikardiyal effiizyon, hepatosplenomegali,
safra kesesi hidropsu, tifiiriim, ishal, karin agrisi, BCG as1 skarinda kizariklik goriilebilir
(1). Yavuz ve ark.’nin ¢alismasinda 5 hastada steril piyiiri, 3 hastada ishal, 3 hastada
aseptik menenjit, 3 hastada artrit, 1 hastada konviilziyon bildirilmistir (6). Ece ve ark.’nin
serilerinde ise 12 hastada hepatosplenomegali, 5 hastada artrit, 1 hastada konviilziyon ve 1
hastada solunum sikintisi saptanmistir (24). Binnetoglu ve ark. yaptigi ¢alismada 6 hastada
ishal, 3 hastada steril piyliri, 2 hastada safra kesesi hidropsu ve birer hastada artrit, aseptik
menenjit, BCG as1 yerinde endurasyon ve plevral effiizyon saptanmigtir (82). Bizim
caligmamizda ise 5 hastada ishal, 5 hastada artralji, 2 hastada kii¢iik eklem tutulumu ile
seyreden artrit, iki hastada biiyiik eklem tutulumu ile seyreden artrit saptandi. Daha seyrek
olarak birer hastada olmak iizere subklavian arterde dilatasyon, pndmoni, plevral effiizyon,
karin agrisi, hepatosplenomegali, splenomegali, kolesistit, Kolelitiazis, iridosiklit, akut
otitis media, BCG as1 yerinde endurasyon saptandi. Idrar tetkiki yapilan 26 hastanin
15’inde steril piyiiri tespit edildi.

Kawasaki hastaliginda EKG de birtakim degisiklikler meydana gelebilir. Bunlar
nonspesifik ST degisiklikleri, PR uzamasi1 ve aritmidir (1). Calismamizda hastalardan

sadece birinde ST ylikselmesi goriilmiistiir ve hastaya kardiyak kateterizasyon yapilmaigstir.

Bu c¢alismada ekokardiyografide koroner arter tutulumunu degerlendirmek icin Japon
Saglik Bakanligi'nin kabul ettigi kriterler g6z 6niinde bulundurulmustur. 5 yasin altinda 3
mm’den 5 yasin iistiinde 4 mm’den biiylik genislemeler tutulum olarak kabul edilmistir.
Ayrica komsu segmentten 1,5 kat fazla genislemeler ve arter limendeki diizensizlikler de

tutulum olarak kabul edilmistir. Bu ¢alismada 25 hastada (%45,4) koroner arter tutulumu
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vardir. Bunlarin %88’inde koroner arter dilatasyonu, %76’sinda koroner arter anevrizmasi
tespit edildi. ki hastada dev koroner arter anevrizmasi vardi. Ozyiirek ve ark.’nin
caligmasinda hastalarin %27,2’sinde koroner arter tutulumu, Binnetoglu ve ark.’nin yaptigi
caligmada ise hastalarin %12,5’inde tutulum saptanmustir (23, 82). Ece ve ark.’nin yaptigi
calismada bu oran %38,4 olarak saptanmistir (24). Yavuz ve ark.’nda %32,3, Arat ve
ark.’larinda %28,5 oraninda tutulum bildirilmistir (6, 86). Alves ve ark. yaptig1 ¢aligmada
%21,7 oraninda tutulum izlenmistir (83). Calismamizda koroner arter tutulum oraninin
diger serilere gore yiiksek ¢ikmasinin nedeni, merkezimizin Pediatrik Kardiyoloji i¢in

referans merkez olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Bizim c¢alismamizda koroner arter tutulumu olan hastalarin %60,9’u komplet,%39,1’i
inkomplet vakalardi. Portekiz’de Caballero-Mora ve ark.’nin yaptigi ¢aligmada 12 hastanin
8’1 komplet, 4’i inkomplet olarak bildirilmistir (90). Calismamizda koroner arter tutulumu
olan hastalarin 6’sinda sadece sol koroner arterde (%10,7), bir hastada sadece sag koroner
arterde (%1,7), 15 hastada her iki koroner arterde de dilatasyon (%26,7) tespit edildi. Dort
hastada sadece sol koroner arterde (%7,1), 3 hastada sadece sag koroner arterde (%5,3), 12
hastada her iki koroner arterde de anevrizma (%21,4) tespit edildi. Alves ve ark.’nin
yaptig1 calismada hastalarin %17,3’tinde sadece sol ana koroner arterde, %1’inde sadece
sag koroner arterde, %3,5’inde ise hem sol hem sag koroner arterde anevrizma tespit
edilmistir (83). Calismamizda literatiir ile uyumlu olarak sol koroner arter tutulumu daha

sik goriilmiistiir.

Koroner arter tutulumu olan hastalarin yas ortalamalar1 38,5+31,4 ay idi. Hastalarin 21’1
(%84) erkek, 4’ (%16) kizdi. Literatiirde erkek cinsiyet koroner arter tutulumu i¢in risk
faktorii kabul edilmektedir (1,57).

Koroner arter tutulumu olan hastalarda Harada risk skorlamasi yapildi ve ilk dokuz giinde
bagvuran hastalardan 22’sinde skor >4 idi. Bu hastalarin 8’inde koroner arter tutulumu
goriiliirken, 14’{inde tutulum yoktu. Binnetoglu ve ark.’nin yaptig1 ¢caligmada koroner arter

tutulumu olan hasta sayis1 3’tiir ve bunlardan 1’inde Harada skoru 4’iin tizerindedir (82).

Literatiirde Kawasaki hastaliginda yas azaldik¢a koroner arter tutulumunun arttigina dair
veriler bulunmaktadir (91). Bizim ¢aligmamizda koroner arter tutulumu olan hastalarin yas

ortalamas1 genel ortalamadan daha diisiik ¢ikmistir fakat bu durum istatistiksel olarak
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anlamli degildir (p=0,442). Cin’de yapilan bir c¢alismada tutulum ile hemoglobin
diistikliigli arasinda anlamli iligki bulunmaktadir (92). Bizim ¢alismamizda da koroner arter
tutulumu olan hastalarda hemoglobin ve hematokrit degerleri arasinda iliski saptanmustir.
Bu hastalarda hemoglobin ve hematokrit degerleri anlaml1 olarak daha diisiik bulunmustur
(p=0,006 ve p=0,006). Koroner arter tutulumu ile beyaz kiire yiiksekligi, trombosit
yiiksekligi, CRP ve ESH yiiksekligi arasinda anlamli bir iligki bulunamamistir (p=0,26,
p=0,161, p=0,699 ve p=0,08).

Hastalarin 21’inde (%37,5) tam1 anindaki EKO normaldi. Hastalara basvuru aninda, 1.
Ayda, 2. Ayda ve 6. Ayda EKO yapilmistir. Bagvuru anindaki degerler ve kontrol degerler
karsilagtirildiginda LMCA en yiiksek 2. ayda, RCA ise en yiiksek 6. Ayda saptanmigtir.
LMCA ortalamalar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli iken (p=0,02), RCA
Ol¢iimleri arasindaki fark anlamli degildir (p=0,306).

Hastalarin 23’ iine kardiyak kateterizasyon yapilmistir. Bunlarin 11’inde koroner arterler
normal iken (%47,9), 12’sinde koroner arter tutulumu saptanmuistir (%52,1). Hastalarin
11’inde koroner arter dilatasyonu, 6’sinda koroner arter anevrizmasi, birinde perikardiyal
efflizyon, birinde LAD de darlik, birinde de sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu
saptanmistir. 1982 yilinda Kato ve ark.’nin Japonya’da yaptig1 bir ¢aligmada Kawasaki
Hastalig1 tanist almig 290 hastaya kardiyak kateterizasyon yapilmis, 43’iinde (%14,8)
koroner arter anevrizmasi tespit edilmistir (93). Suzuki ve ark. nin yaptig1 ¢alismada ise
kardiyak kateterizasyon yapilan 1100 hastanin 262’sinde koroner arter tutulumu
saptanmistir (%23,8). Bu hastalarin %35,5’inde anevrizma, %27,5 dilatasyon, %23,7’sinde
lokal stenoz, %7,6’sinda okliizyon ve %5,7’sinde segmental stenoz saptanmistir (94). Pahl
ve ark.’nin caligmasinda ise 205 hastanin 29’una kateterizasyon yapilmis, 22 hastada
anormallik saptanmistir (%75,8). Yirmi hastada sol, 19 hastada sag koroner arterde tutulum

saptanmustir. Iki hastaya Bypass cerrahisi uygulanmistir (95).

Kalp kateterizasyonu yapilan anjiyogramlarda yapilan dl¢iimlerde; siniis valsalva genisligi
14,4-28,8 mm arasinda olup, ortalama 19,1£3,5 mm olarak 6l¢iildii. Siniis valsalva i¢in z
skoru ortalama 1,8+1,9 idi. Yedi hastada z skoru 2’nin {lizerindeydi. Cikan aorta genisligi
10,1-18,2 mm arasinda olup, ortalama 14,6+2,4 mm olarak 6Slgiildii. Cikan aorta i¢in z
skoru ortalama 0,32+2,2 idi. Alt1 hastada z skoru 2’nin iizerindeydi. Kardiyak

kateterizasyon ile ilgili yapilan ¢aligmalara bakildiginda Ravekes ve ark.’nin 2001 yilinda
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yayinladigi ¢alismada Kawasaki hastaligi tanis1 almig 100 hastaya bir yil igerisinde dort
ayrt donemde viicut ylizey alanina gore aort kokii 6l¢iimii yapilmis ve ¢ikan sonuglara gore
aort kokii genislemesi KH i¢in anlamli bulunmustur (p<0,001). Bu ¢alismada genislemenin
ilk bir y1lda devam ettigi {izerinde durulmustur (66). Bizim ¢alismamizda farkli zamanlarda
yapilan Olclimlerde siniis valsalva ve c¢ikan aorta Ol¢limlerinin hastalarda yiliksek
saptandigi, bu nedenle KH tanisi alan hastalarda ekokardiyografi ile aortayla ilgili

Olctimlerin her kontrolde yapilmasi ve yakindan izlenmesinin gerektigi anlagilmistir.

Kawasaki hastaliginda standart tedavi IVIG ve asetil salisilik asittir. Hastalarin %76,7’sine
akut donem olan ilk on giin igerisinde, %33,3’line subakut donem olan 10 giinden sonra
tedavi verilmistir. Ates tedaviden sonra ortalama 1,3+0,59 giinde diismiistiir. %83,0
hastada tedaviden sonraki 48 saat icerisinde yanit alinmistir. Tiim hastalarda tedaviden
sonraki ilk 72 saat igerisinde ates diismiistiir. Binnetoglu ve ark. ¢alismalarinda bir hastanin
disindaki tiim hastalarin tedaviden sonraki ilk 48 saatte atesinin diistiiglini belirtmislerdir
(82).

Kawasaki hastaliginda %15 oraninda ikinci kez IVIG uygulanmasi gerekebilir (69).
Calismamizda dort hastaya (%7,1) ikinci kez IVIG uygulanmistir. Bir hastaya ise ikinci
kez IVIG verilmesine ragmen hastanin atesi direngli seyretmistir ve bu hastada IVIG
direnci oldugu kabul edilmistir. Literatiire baktigimizda Al Ammouri ve ark.” nm
calismasinda %18 oraninda IVIG direnci oldugu belirtilmistir (84). Topcu ve ark.” nin

calismasinda ise bu oran %2,0 olarak bulunmustur (25).

Calismamizda 6 hastaya tedavi sonrasindaki ilk 72 saatlik siirede ateslerinin direngli
seyretmesi tiizerine klasik tedavi disinda kortikosteroid tedavisi verilmistir. EK tedavi
olarak, koroner arter anevrizmasi varligi sebebi ile 7 hasta enoksaparin sodyum, 5 hasta ise
varfarin sodyum tedavisi almistir. Miyokard enfarktiisii geciren bir hastaya tedavi olarak
kortikosteroid, enoksaparin sodyum ve varfarin sodyum verilmistir. Bir hastaya da koroner
arterlerde tiim trasede fusiform anevrizma ve tikaniklik varligi nedeni ile doku plazminojen

aktivatorii (alteplaz) ve heparin tedavisi uygulanmistir.

Kawasaki hastaliginda rekiirrens goriillme orani %0,8 ile %3 arasindadir (69). Bizim
vakalarimizdan sadece birinde rekiirrens meydana gelmis (%1,7) ve ilk tedaviden iki ay

sonra tekrar Kawasaki diislindiiren bulgularla yatirilarak ikinci kez IVIG tedavisi verilmesi

42



gerekmistir. Ozyiirek ve ark.’nin yaptig1 calismada bir hastada (%9,0), Ergiiven ve ark.’nin
yaptigi ¢aligmada iki hastada (%5,8) rekiirrens goriilmiistiir (23, 26).

Kawasaki hastaliginin mortalitesi Japonya’da 9%0,08 olarak bildirilmistir. Calismamizda

bir hastada Kawasaki hastalig1 nedeni ile 6liim gergeklesmistir (%1,7). Ulkemizde yapilan

calismalarda 6liim oranu ile ilgili veri bulunmamaktadir.
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. SONUC ve ONERILER

Calismaya 39’ u erkek, 17’ si kiz 56 olgu alindi.

Kawasaki hastalarinin tanit anindaki yasi 40,1+31,8 aydi. Hastalarin 41° i (%73,2) 5
yasin altindaydi. Olgularin %50’ si 1-5 yas arasi, %23,2° si 1 yas ve altinda idi.
Hastalarin %68,7’ si ilk 10 giinde, %31,3” i 10 giinden sonra tan1 almist1.

Olgularin %32,7’ si ilkbahar, %32,7’ si yaz, %21, 8 i kis ve %12,7’ si sonbahar ayinda
Kawasaki tanis1 almisti.

Hastalarin hastaneye basvuru siiresi ortalama 6,8+4,4 giin idi.

Kawasakili olgularin bagvuru sirasindaki atesli giin sayis1 7,943,6 giin idi.

Olgularimizin  %90,1° inde dudak ve oral mukoza degisiklikleri, %88,2’ sinde
konjonktivit, %80,7” sinde dokiintii, %70,5” inde ekstremite degisiklikleri, %70,5 inde
servikal lenfadenopati varda.

Olgularin %52,6’sinda anemi mevcut olup hemoglobin degeri ortalama 11,0+=1,0 mg/dl
idi.

Beyaz kiire sayisi 26 hastada 12.000/mm?’ {in {zerindeydi ve ortalama
16.014,6+6604/mm? olarak saptandi. Olgularimizin %46,4> iinde trombosit sayisi
350.000/mm?’ iin tizerinde olup ortalama trombosit sayis1 473.076,9+180.542,9/mm3idi.
Kawasaki tanis1 almig olgularimizda sedimentasyon degeri ortalama 75,5+25,4 mm/saat
(7-120 mm/saat), CRP degeri ortalama 13,8+11,3 mg/L (3,2-323 mg/L) olarak
saptanmigti.

Kawasakili olgularin akut hastalik sirasinda 25’ inde koroner tutulum vardi. Koroner
tutulum olan olgularin 21° i erkek, 4’i kiz idi. Bunlarin 19 unda koroner arter
anevrizmasi saptandi.

Koroner arter tutulumu olan hastalarm RCA ortalamasi 4,5+2,1 mm, LCA ortalamasi
4,84+2.2 mm idi.

Kardiyak kateterizasyon yapilan hastalarda siniis valsalva ve ¢ikan aorta ¢aplar1 normal
popiilasyona gore genis bulundu.

Olgularda IVIG+asetil salisilik asit tedavisine baslama siiresi ortalama 9,4+4,6 giindii.
Tedavi sonrasinda tiim hastalarin atesi 72 saat igerisinde kontrol altina alindu.

Hastalarin birinde IVIG direnci saptanmustir.

Hastalarmn birinde rekiirrens, birinde 6liim gozlendi.
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Calismamiz retrospektif bir analiz oldugu icin baz1 verilere ulasilamamistir. Kawasaki
hastalig1 icin tan1 aninda yararlanilabilecek standart bir form gelistirilmesi hem klinisyen

icin, hem de hastaligin takibi i¢in faydali olacaktir.

Sonug olarak antibiyotige ragmen 5 giinden uzun siiren atesi olan ¢ocuklarda eslik eden
bulgular da degerlendirilerek ayirici tanida Kawasaki hastaligi mutlaka akla gelmelidir.
Ciddi komplikasyonlar gelisebilecegi i¢in erken tani ve tedavi bu olgular i¢in son derece
onemlidir. Siiphelenildigi anda bile hastalara EKO kontrolii yapilmasi hayat kurtaricidir.
Tan1 konuldugu andan itibaren bu hastalar diizenli goriintiilemeye alinmali ve yakin takip
edilmelidir. Tan1 aninda ozellikle hemogram, idrar tetkikleri, akut faz reaktanlar1 ve
karaciger fonksiyon testlerinin yapilmasit 6nemlidir. Kawasaki hastaligi tanist konmusg
hastalar Cocuk Kardiyoloji boliimiince takibe alinmalidir. Koroner anjiyografi, segilmis
hastalarda koroner arter yapisinin EKO vya gore daha ayrintili bir sekilde
degerlendirilmesini sagladigi i¢in 6nemli veriler saglar. Ayrica ekokardiyografi ile bu
hastalarda aort kokii ve ¢ikan aorta g¢aplarinin diizenli olarak Olc¢lilmesi ve dilatasyon
yoniinden takip edilmesinin de gerektigi bu calisma sonucunda anlasilmistir. Boylece

gelisebilecek 6nemli komplikasyonlar fark edilebilir ve tedavileri planlanabilir.
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