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iv
OZET

Arslanoglu Aydin E. Kawasaki Hastahginda Kobayashi skorunun incelenmesi.
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagh@ ve Hastahklar1 Tezi,
Ankara 2018.

Kawasaki hastaligi (KH) ¢ocukluk caginin en sik goriilen vaskiilitlerinden biridir.
Koroner arter tutulumu, hastaligin en 6nemli komplikasyonu ve mortalitenin en
onemli nedenidir. Intravendz immiinoglobulin (IVIG) direnci, IVIG infiizyonu
bittikten en az 36 saat sonra devam eden veya tekrar eden ates olarak tanimlanir. Bu
calismanin amaci, Tiirk popiilasyonunda IVIG direncini ve koroner arter tutulumunu
ongormede  Kobayashi  skorunun ve diger parametrelerin  basarisini
degerlendirmektir. Bu ¢alismaya, Haziran 2007-Subat 2018 tarihleri arasinda
Hacettepe Universitesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi’nde Kawasaki hastaligi
tanis1 alan ve hastaneye yatirilarak tedavi edilen 100 hasta dahil edilmistir. Seksen
bes (%85) hastanin IVIG yanith oldugu, on bes (% 15) hastanin IVIG direngli oldugu
goriilmistiir. 31(%31) hastada tani aninda ekokardiyografide koroner anevrizma
saptanmistir. Tek degiskenli analizler sonucunda 1 yasindan kii¢iikk olmak, yiiksek
eritrosit sedimentasyon hizi, yiiksek beyaz kiire sayisi, diisiik hematokrit degeri
koroner anevrizma i¢in risk faktorii olarak saptanmis ancak c¢ok degiskenli
analizlerde beyaz kiire yiiksekligi ve hematokrit diisiikligii koroner tutulum ile
iliskili bulunmustur. IVIG-yamith grup ile karsilastinldiginda, IVIG-direnci olan
grupta daha yiiksek c-reaktif protein (CRP) ve gama glutamil transferaz (GGT)
diizeyi saptanmis olup, cok degiskenli analizlerde sadece GGT yiiksekligi, IVIG
direnci ile iliskili bulunmustur. IVIG-direngli ve IVIG-yanith gruplar arasinda yas
acisindan istatiksel olarak anlamli fark bulunamamistir. Kobayashi skoru 20, Egami
skoru 9, Formosa skoru 45, Harada skoru 54 hastada yiiksek saptanmigtir. Ancak
Tiirk toplumunda bu skorlarin higbiri ile IVIG direnci ve koroner tutulum arasinda

istatiksel olarak anlamli bir iligki saptanamamustir.

Anahtar Kelimeler: Kawasaki hastaligi, IVIG direnci, koroner arter

anevrizmasi, Kobayashi skoru, ekokardiyografi.



ABSTRACT

Arslanoglu Aydin E. Evaluation of Kobayashi score in Kawasaki Disease.

Hacettepe University Medical Faculty, Thesis on Pediatrics. Ankara 2018.

Kawasaki disease (KD) is one of the most common vasculitis of childhood. Coronary
artery involvement is the most important complication of the disease and the major
cause of the mortality. IVIG resistance is defined as persisting or recurring fever at
least 36 hours after the end of intravenous infusion of immunoglobulin (IVIG). The
aim of this study is to assess the success of the Kobayashi scores and other
parameters in predicting IVIG resistance and coronary artery involvement in Turkish
population. Patients who were diagnosed in the acute phase of Kawasaki disease at
Hacettepe University Faculty of Medicine (Ankara,Turkey) between June 2007-
February 2018 were retrospectively reviewed and included in this study. Of the 100
patients who were administered IVIG, 85 (85%) responded to IVIG treatment,
whereas 15 (15%) were IVIG resistant. Coronary aneurysm was detected in
echocardiography at diagnosis in 31 patients. As a consequence in univariate
analyses, patients younger than 1 year, high erythrocyte sedimentation rate, high
white blood cell count, low hematocrit were found to be the risk factors for coronary
aneurysms but in multivariate analyses high white blood cell count, low hematocrit
were statistically significant risk factors for coronary involvement. Compared with
the IVIG-responsive group, the IVIG-resistant group had higher C-reactive
protein(CRP) and gamma glutamyl transpeptidase (GGT) levels. In multivariate
analyses high GGT levels was statistically significant risk factors for IVIG-
resistance. No significant differences were found between the IVIG-resistant and
IVIG-responsive groups in terms of age. Twenty patients had Kobayashi high-risk
scores, 9 patients had Egami high risk scores. The Formosa score assigned 45
patients as high-risk. The Harada score assigned 54 patients as high-risk. None of
these scores predicted coronary involvement and IVIG resistance in the Turkish
population.

Key Words: Kawasaki disease, IVIG resistant, coronary artery aneurysm,

Kobayashi score, echocardiography.
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1.GIRIS VE AMAC

Kawasaki hastaligi (KH) orta ¢apli damarlarin akut, sistemik vaskdilitidir.
Etiyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir. Genellikle bes yas alt1 ¢ocuklarda goriiliir.
Kawasaki hastaliginin en 6énemli komplikasyonu koroner arter tutulumudur. Gelismis
tilkelerde cocukluk caginda edinsel kalp hastaliginin en 6nemli nedenidir. Komplet
ve inkomplet KH’nin baslangicindan sonraki ilk 10 giin iginde Intravendz
immunglobulin (IVIG) tedavisi verilmesi koroner arter anevrizmalarmin prevalansini
diisiirmektedir. IVIG infiizyonu bittikten en az 36 saat sonra atesin halen devam
etmesi veya niiks etmesi durumunda vakalar IVIG direngli olarak kabul edilmektedir.
Hastalarmn IVIG direnci ve koroner arter tutulumu ihtimalini éngdérmek her zaman
miimkiin olmamakla birlikte bazi skorlamalarin bu konuda yardimci olabilecegi
diisiiniilmektedir. Gelistirilen bu skorlamalarin farkli toplumlardaki etkinligi
degismektedir.

Bu calismada Hacettepe Universitesi fhsan Dogramaci Cocuk Hastanesi
Cocuk Romatoloji Bilim Dali’na bagvuran, KH tanis1 almis, IVIG tedavisi verilmis
olan hastalar incelenmis olup, hastalarm yaslari, cinsiyetleri, IVIG tedavisine
yanitlari, koroner arter tutulumlari, tan1 anindaki laboratuvar parametreleri
degerlendirilmistir. Calismamizda Tiirk toplumunda Kobayashi skorunun ve diger
parametrelerin IVIG direncini ve koroner arter tutulumunu dngérmedeki basarisini

O0lcmek hedeflenmistir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Kawasaki Hastalig

2.1.1. Tanim

Kawasaki hastaligi (KH) ilk kez 1967 yilinda Dr. Tomisaku Kawasaki
tarafindan Japonya'da 50 ¢ocuk hastada "akut febril vaskiilit" olarak tanimlanmistir
(1). "Mukokutandz lenf nodu sendromu" veya "infantil poliarteritis nodosa" olarak
da bilinir. Etyolojisi tam olarak aydinlatilamayan, siklikla bes yas alti ¢ocuklarda
goriilen, orta capli damarlarin akut, sistemik vaskiilitidir. Gelismis iilkelerde
cocukluk ¢aginda edinsel kalp hastaliginin en 6nemli nedenidir (2-4). En az bes giin
stiren ates, polimorf dokiintii, dudak ve oral mukoza degisiklikleri, bilateral
noneksiidatif konjunktivit, wunilateral servikal lenfadenopati ve ekstremite
degisiklikleri ile karakterizedir (5). Japonlarda ve Uzakdogu iilkelerinde daha sik
olmak tizere tiim kitalarda 60'dan fazla iilkede bildirilmistir (5, 6). Tim diinyada
hastalik insidansi artmaktadir (6, 7).

Hastaligin en 6nemli komplikasyonu koroner arter tutulumudur (5). Tedavi
edilmeyen hastalarin %?25’inde koroner arter anevrizmasi gelisirken, hizla tedavi
baglanan hastalarda bu oran %4-5’e kadar inmektedir (5). Koroner arter anevrizmasi
olan hastalarda stenoz, tromboz veya akut koroner sendrom riski 6nemli derecede

artmistir (5). Erken tan1 ve tedavi ile koroner arter hastaligi riski azalmaktadir (5).

2.1.2. Epidemiyoloji

Kawasaki hastaligi diinya genelinde pek ¢ok iilkeden rapor edilmis olup
vakalarin %801 bes yas alt1 ¢ocuklardir (7). En yiiksek insidans Japonya’da, ikinci
siklikla Kore’de, iigiincii sirada ise Tayvan’da gorilir (6). Japonya, Kore ve
Tayvan’da, Amerika ve Avrupa’dan 10-20 kat daha fazla goriilmektedir (6, 8-10).
Japonya’da 2012 yilinda bes yas alti c¢ocuklarda insidans 265/100.000 olarak



bulunmus, yaklasik 14.000 Kawasaki olgusu rapor edilmistir (11). Kore’de insidans
134/100.000 iken, Tayvan’da 82.7/100.000dir (6, 12).

Kuzey Amerika, Avustralya, Avrupa’da bes yas alt1 cocuklarda KH insidansi
4-25/100.000 saptanmustir (6, 11, 13, 14). Pek ¢ok Avrupa iilkesinde insidans
<16/100.000 olarak rapor edilmistir (6). Amerika’da 18,1/100.000, Kanada’da ise
21.9/100.000 bulunmustur (6, 15).

Kawasaki hastaligi mevsimsel dagilim gosterir. En fazla olgu Japonya’da
Ocak ve Temmuz aylarinda, Kore’de benzer sckilde Aralik-Ocak ve Haziran-
Temmuz aylarinda, Tayvan’da Mayis-Haziran aylarinda, Amerika’da kis ve ilkbahar
aylarinda gériilmektedir (6, 8, 12, 16, 17). Ingiltere’de yillik insidans 8,4/100.000
olup, hastaligin daha ¢ok kis aylarinda pik yaptigi dikkat g¢ekmektedir (18).
Avustralya ve Yeni Zellanda’da insidans yaklasik 8-10/100.000 olarak bulunmus,
mevsimsel farklilik saptanmamistir (19). Italya’da 2008-2013 yillar1 arasinda 0-14
yas araligina bakildiginda yillik insidans 5,7/100.000; bes yasindan kiiciiklerde ise
14,7 /100.000 saptanmis, vakalarin %85,5’1 bes yas alti olarak raporlanmis ve
erkek/kiz orani 1.4/1 olarak bulunmus, en fazla vaka ilkbahar aylarinda gorilmistiir
(7). Ulkemizde Kawasaki hastaligmin goriilme sikhigi ile ilgili yeterli veri

bulunmamaktadir.

2.1.3. Etyoloji ve patogenez

Bu zamana kadar Kawasaki hastalig1 etyolojisi ile ilgili pek ¢ok calisma
yapilmistir. Ancak etyolojiye dair kesin bir veri elde edilememistir (20-23). KH
insidansinin 9-11 aylar arasinda pik yapmasi, bu durumun maternal antikorlarin
azalmasiyla iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir (24). Yine ilk {i¢ ayda hastaligin
goriilmemesi, maternal antikorlarin hastaliga karst koruyucu oldugu ihtimalini
giiclendirmektedir (24, 25). Eriskinlerde hastaligin ¢ok nadir olmasi neredeyse
herkesin ¢ocukluk doéneminde subklinik enfeksiyon gecirdigini ve hastaliga karsi
bagisiklik kazandigini disiindiirmiistiir (11, 24). Epidemik bir paterni olmasi ve
genel olarak kis ve bahar aylarinda artis gostermesi, semptomlarin enfeksiyoz
hastaliklarin semptomlarina benzemesinden dolayr KH’nin bir enfeksiyon hastaligi
olabileceginden siiphelenilmistir (11, 24). Streptokok, Stafilokok gibi bakteriler ve
bazi viriisler tablodan sorumlu tutulmustur (26). Bununla birlikte son 10 yilda



yapilan ¢aligmalarin hi¢ birinde spesifik bir viral ya da bakteriyel etken
saptanamamistir.

Daha 6nce yapilan ¢alismalarda ¢evresel toksinler ve KH arasinda bir iligki
bulunamamustir (25). Zeft ve arkadaslar1 2016 yilinda hava kirliligi ile KH arasinda
bir iligki olmadigint gostermislerdir (27). Yine son yillarda riizgar akimi ile KH
arasinda iliski olabilecegine dair teoriler glindeme gelmistir.

Etiyolojik ajan ne olursa olsun, KH patogenezinde, immiin aracili yanitin ve
akut evrede monosit, makrofaj, T lenfositler, B lenfositler ve immiinoglobulinlerin
aktivasyonun ve artmig proliferasyonunun rol oynadigi gosterilmistir (28). Timor
nekroz faktor (TNF) a, interlokin (IL)-6, graniilosit koloni uyarici faktor, IL-1B ve
IL-17 gibi inflamatuar sitokinlerin arttigi  bilinmektedir  (29). Matriks

metalloproteinaz gibi hiicresel enzimlerin seviyesinin ylikseldigi gosterilmistir.

2.1.4. Patoloji

Koroner arterlerin inflamasyonu en dnemli klinik sonu¢ olsa da, KH akut
febril donemde tiim orta biiyiiklikteki arterlerin sistemik inflamasyonu ile
karakterize olup, pek ¢ok organ ve dokuyu tutar (30). Karaciger (hepatit), meninksler
(aseptik menenjit, huzursuzluk), kalp (miyokardit, perikardit, valviilit), liriner sistem
(piytiri), pankreas (pankreatit), akciger (interstisyel pndmoni), gastrointestinal sistem
(karmn agrisi1, kusma, diyare, safra kesesi hidropsu) ve lenf diigiimleri (lenfadenopati)
etkilenir (5). Lenf nodu patolojisi nonspesifiktir ve tanisal degildir (5).

2015 yilinda yaymlanan bir ¢alismada KH vaskiilopatisinin {i¢ evreden
olustugu bildirilmistir (31). Ilk evre olan nekrotizan arterit, arteriyel duvar
segmentlerinin endotel yiizeyinde baslayan, ates baslangicindan sonraki ilk iki hafta
icinde tamamlanan, noétrofilik infiltrasyon ile karakterize, orta biiyiikliikteki
arterlerin, ozellikle de koroner arterlerin endotel, media ve adventisya tabakasina
ilerleyen nekroz ile sonuglanan siirectir (5, 31, 32). Nekrotizan arterit, ciddi ya da
dev anevrizmalarin olusumuna yol agmakla beraber kendi kendini smirlayan tek
evredir (5).

Ikinci evre olan subakut/kronik vaskiilit, ates baslangicindan sonraki ilk iki
hafta icinde baslar, bazi hastalarda aylarca yillarca devam edebilir, koroner arterler

gibi orta gapli arter segmentlerini ve venler dahil tiim damarlar etkileyebilir (5, 32).



Subakut/kronik vaskiilit inflamatuvar hiicre infiltrati, icerdigi lenfositler, plazma
hiicreleri ve eozinofiller ile nekrotizan arterit ile iliskili inflamatuar hiicre
infiltratindan ayrilir (32). Subakut/kronik vaskiilit baslangigta adventisyel tabakay1
etkiler ve liimene dogru ilerleyebilir (31).

Ucgiincii evre, luminal miyofibroblastik proliferasyon (LMP) olup, ilk iki
haftada baglayan, aylarca yillarca devam edebilen ve ilerleyici arteriyel stenoza
neden olabilen, medial diiz kas hiicresinden olusan miyofibroblastik siire¢ ile
karakterizedir (5, 31, 32). Media tabakasi korunmus fliziform anevrizmalarda, LMP
goriilme ihtimali fazlayken, medianin nekrotizan arteritle hasarlandig1 biiyik
sakkiiler anevrizmalarda, proliferatif miyofibroblastlara gecis i¢in yeterli sayida diiz
kas hiicresi bulunmayabilir (32).

Koroner arter hasarinin patolojik sonuglar1 lezyonlarin ciddiyetine baglidir.
Cok hafif derecede dilate ve inflame arterler normale donebilirken, biiyiik sakkiiler
anevrizmalarda, intima, medya ve elastika rejenere olamayabilir (5). Sakkiiler
anevrizmalarda geride kalan adventisya tabakasi riiptire olabilir, tromboz
olusturabilir; tromboz organize, rekanalize veya kalsifiye olabilir (5). Akut veya
ilerleyici tromboz veya LMP'den kaynaklanan darlik nedeniyle miyokard enfarktiisii
olusabilir (5, 31).

2.1.5. Genetik

Kawasaki hastalig1 insidansinin Japonya, Kore ve Tayvan’da Bati iilkelerine
gore 10-20 kat fazla olmasi genetik faktorlerin etyolojide onemli rol oynadigini
diistindirmektedir (8, 25, 31). Daha o6nce yapilan caligmalarda kardeslerde KH
riskinin 10 kat artmis oldugu gosterilmistir (33). KH gecmisi olan ailelerin
cocuklarinda hastaligin goriilme sikligi genel popiilasyona gore iki kat daha fazladir
(31, 34). Hawai’de yasayan Japonlardaki insidansin, Uzak Dogu iilkerine benzer
sekilde ¢ikmasi cografik faktorlerden bagimsiz olarak, genetik egilim oldugunu
diisindirmektedir. Ancak Kawasaki hastaligina yatkinligin genetik temeli
karmasiktir ve ¢ogu hastada tek bir insan lokosit antijeni (HLA) veya majér doku
uygunluk kompleksi (MHC) simif II haplotipi goriilmez (31). ilk kez 1980’lerde
ailesel vakalarin incelendigi genetik bir c¢alismada kardeslerin aym1 HLA

haplotiplerini tagimadigi bulunmustur (35).



Son yillarda genom iliskili calismalarda KH ile iliskili baz1 genler glindeme
gelmistir. i1k olarak Japonya’da tanimlanan kromozom 19q13.2°de yer alan inositol-
1,4 5-trifosfat 3 kinaz (ITPKC) geni bunlardan biridir (36, 37). Daha sonra farkli
tilkelerden de ITPKC geninde tek niikleotid polimorfizmleri bildirilmistir (36, 38,
39). ITPKC genindeki bu polimorfizm koroner arter lezyonlar1 ve Bacillus Calmette-
Guerin (BCG) skarindaki eritemle iligkilendirilmistir (36, 38, 39).

Amerika’da KH tanist alan ¢ocuklarin ve ebeveynlerinin incelendigi bir
calismada  interlokin-4  (IL-4)’tin  promotor bolgesindeki tek  niikleotid
polimorfizmlerinin ve Asya-Amerika kohortunda yapilmis calismalarda immiin
hiicre apoptozisini, T hiicre farklilagsmasini ve aktivasyonunu saglayan kaspaz-3
enzimini kodlayan kromozom 4q35°te yer alan CASP3 genindeki tek niikleotid
polimorfizmlerinin KH ile ilgili oldugu disiiniilmistir (21, 40-42). Yine 2018
yilinda yaymlanan bir vaka-kontrol calismasinda Iran popiilasyonunda IL-4’teki

polimorfizmlerin KH ile iliskisi gosterilmistir (43).

B hiicreleri tarafindan eksprese edilen, B hiicre reseptor sinyal iletiminde ve
diger immiin aktivitelerde rol oynayan tirozin protein kinazi kodlayan, 8p23-p22
kromozomunda yer alan BLK geni KH ile iligkilendirilmistir (21, 44). Kromozom
20012-q13.2 tizerindeki TNF reseptor siiper aile {iyesi 5'i kodlayan CD40 genindeki
ve kromozom 1 iizerindeki diislik afiniteli immiinoglobiilin y Fc bdlgesi reseptor 1la
kodlayan FCGR2A genindeki tek niikleotid polimorfizmleri ozellikle Avrupa
popiilasyonlarinda Kawasaki hastaligindan sorumlu tutulmustur (21, 37, 45-47).
FCGR2A genindeki polimorfizmler IVIG direnci ile iliskilendirilmistir (47).

2011 yilinda Singapur’da vaka-kontrol ¢aligmasi sonucunda ABCC4 geninde
tek niikleotid polimorfizmi tanimlanmistir (22). Kim ve arkadaslar1 2017 yilinda
birden fazla Kawasaki hastaligi vakasi olan bir aileye yaptiklart tiim genom dizi
analizi sonucunda etkilenen iki kardeste Toll like reseptor 6 (TLR6) geninde nadir
bulunan bilesik heterozigot varyantlar bulmuslardir (48).

Cinliler ve Tayvanlilarda yapilan ¢alismada PLCB4/PLCBL1 geni Kawasaki
hastalig ile iliskilendirilmistir (49). Tayvanli ¢ocuklarda yapilan bir baska ¢alismada
HAMP genindeki polimorfizmin hastaliga yatkinlikta rol oynayabilecegi, bunun yani



sira hastanede kalis siireleri ve albumin seviyeleri ile iliskisi olabilecegi
distintilmiistiir (50).

Tim bu bilgiler 1s18inda Kawasaki hastaligi genetik yatkinliga sahip
cocuklarda tanimlanamayan enfeksiy0z ajanlarla birlikte gelisen kompleks bir

multifaktoriyel hastalik olarak diistintilmektedir (26).

2.1.6. Klinik bulgular

2.1.6.1. Temel klinik bulgular

Ates: Tipik olarak 39-40 derece araligindadir. Atesin ilk ¢iktig1 giin hastaligin birinci
giinii olarak kabul edilir. Ates, genellikle IVIG tedavisi sonras1 36 saat iginde
diiserken, uygun tedavinin olmamasi durumunda 1-3 hafta devam edebilir (51).
Dokiintii: Eritematéz dokiintii genellikle hastaligin ilk bes giinii iginde goriiliir.
Cogunlukla yaygm makiilopapiiler dokiintii olarak ortaya ¢ikar. Skarlatiniform
eritrodermi ve eritema multiforme benzeri dokiintiiler de yaygindir. Daha nadiren
tirtikeryal dokiintiiler ve mikropiistiiler erupsiyonlar goriiliir. Dokiintii govde ve
ekstremitelerde daha sik goriilmekte olup, inguinal bolgede erken deskuamasyon ile
seyreden dokiintiiler karakteristiktir (5). Biilloz, vezikiiler ve petesiyal dokiintiiler
Kawasaki hastaliginda goriilmez.

Ekstremite degisiklikleri: Avug ici ve tabanlarda eritem ve siklikla akut fazda eller
veya ayaklarda agrili endurasyonlar goriiliir. Parmaklarda deskuamasyon genellikle
ates baglangicindan 2-3 hafta sonra periungual bolgede baslar ve avug igleri ve
tabanlar1 da igerebilir. Ates baslangicindan 1-2 ay sonra, tirnakta derin ¢izgiler (Beau
cizgileri) kaydedilebilir.

Konjonktivit: Bilateral bulbar eksiidatif olmayan konjonktivit genellikle ates
basladiktan kisa siire sonra baglar. Siklikla limbustan ayrilir. Ani iiveit,
subkonjonktival hemoraji ve punktat keratit de sik goriilen tablolardir (52, 53).
Agrisizdir, fotofobi eslik etmez.

Ag1z degisiklikleri: Dudaklarda eritem, kuruluk, ¢atlama ve kanama, eritem ve
belirgin fungiform papillalar ile "¢ilek dili" ve faringeal ve orofaringeal mukozada
diffiiz eritem goriliir. Oral mukozada iilserler ya da faringeal eksuda Kawasaki

hastaliginda goriilmez.



Servikal lenfadenopati: En az goriilen klinik bulgudur. Genellikle tek tarafli, 1,5
cm’den biiylik, 6n servikal iiggende yerlesen lenf nodu goriiliir. Kiiciik bir hasta
grubunda lenf nodu bulgular: ilk klinik bulgu olup tablonun bakteriyel lenfadenit
olarak degerlendirilmesine ve KH tamisimin gecikmesine neden olabilir.
Ultrasonografi ve bilgisayarli tomografi Kawasaki lenfadenopatisinin bakteriyel

lenfadenitten ayirt edilmesine yardimei olur.

2.1.6.2. Diger Klinik Bulgular
a) Kardiyak bulgular:

Kardiyovaskiiler tutulum morbidite ve mortaliteyi etkileyen en temel
faktordiir. Perikard, miyokard, endokard, kapaklar ve koroner arterler tutulabilir.
Akut hastalik sirasinda hiperdinamik prekordium ve tasikardi goriilebilir,
miyokardiyal inflamasyon ve 6deme sekonder ventrikiil kompliyansinin azalmasi ile
gallop ritmi duyulabilir, kiiciik perikardiyal efiizyonlar ve nadiren perikardiyal
tamponad tablosu ortaya ¢ikabilir. Kapak disfonksiyonu hastalarin %25’inde goriiliir
ve siklikla mitral kapak etkilenir (54).

Akut hastalikta elektrokardiyografide (EKG) siniis digimi ve
atriyoventrikiiler diigiim fonksiyonel anormalliklerine bagli aritmi, uzun PR aralig
ve nonspesifik ST ve T dalgast degisiklikleri, miyokardiyal veya perikardiyal
tutulum varsa diisiik voltaj goriilebilir (55).

Koroner arterler mutlaka ekokardiyografi (EKO) ile degerlendirilmelidir.
Akut hastalik sirasinda goriilen koroner arter anomalileri, dilatasyondan, ¢esitli sayi,
boyut ve oOzellikteki anevrizmalara kadar uzanir. Tutulum ilk olarak proksimal
segmentlerde meydana gelir ve daha sonra distale uzanir. Proksimal segmentlerde
baz1 anormallikler olmaksizin distal tutulum cok nadir olarak goriliir. Takipteki
ekokardiyogramlarda saptanan ciddi dilatasyon veya anevrizmaya sahip olan
hastalarin %21’inde hastaligin ilk bes giiniinde; % 80'inde ise hastaligin ilk 10
giiniindeki ekokardiyografide perivaskiiler ekojenite artisi, parlaklik, ektazi ve
koroner arter seyrinde normal incelmenin olmamasi gibi bazi anormallikler
goriilmektedir (56). Koroner arter anomalileri olan hastalarin en biiyiik kismini
dilatasyonu olan hastalar olusturur. Dilatasyon; normal araligin disinda luminal

Olgtimlerle birlikte maksimal Z skoru< 2.5 olmasidir (5). Amerikan Kalp Birligi



(AHA)’nin 2017’de yaymladigi rehberdeki anevrizma smiflamasi asagida
belirtilmistir (Tablo 1,2) (5).

Tablo 1. Liimen c¢aplarina gore anevrizma siniflamasi

Anevrizma siniflamasi

Dilatasyon, Internal liimenin lokalize dilatasyonu

kiiciik anevrizma veya

Internal liimen ¢apinin <4 mm veya

> 5 yas cocukta komsu segmentin <1,5 katindan

daha az genisleme olmasi

Orta anevrizma Internal liimen ¢apinin 4-8 mm olmasi
veya
> 5 yas ¢ocukta komsu segment ¢apinin 1.5-4 kati

genisleme olmasi

Genis veya dev | Internal liimen ¢apinin > 8 mm
anevrizma veya
>5 yas c¢ocukta komsu segment ¢apinin 4 katindan

fazla genisleme olmasi

Tablo 2. Z skoruna gore anevrizma siniflamasi

Anevrizma siniflamasi Z Skoru
Tutulum yok <2
Sadece dilatasyon 2<Z skoru<2.5
veya

baslangigta <2 iken, takipte Z skorunda >1 azalma

Kiiciik anevrizma 2,5 <Z skoru<5
Orta anevrizma 5 < Z skoru<10
Genis veya dev Z skoru > 10

anevrizma

b) Non-kardiyak bulgular:
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Kawasaki hastaliginin diger klinik bulgulari; artrit, artralji, aseptik menenyjit,
huzursuzluk, anterior iiveit, steril piyliri, safra kesesi hidropsu, hepatik disfonksiyon,
tikanma sarilig1, BCG as1 yerinde eritem ve endurasyon, karin agrisi, kusma, ishaldir
(51, 57-67). Ozellikle BCG as1 yeri reaktivasyonu KH icin patognomoniktir ancak
neredeyse sadece bebeklerde goriilmesi ve gelismis lilkelerde BCG agisinin rutin
olmamasi gibi nedenlerden dolay1 tani kriteri olarak kullanilmamaktadir (51). Yine
ates ile orantili irritabilite KH olgularinda goriilen belirgin bir klinik bulgudur (51).
Bunlar disinda literatiirde kanli ishal ve akut bobrek yetmezligi ile, nefrotik sendrom

relapsi ile, optik diskte sisme ile presente olan olgular da bulunmaktadir (68-70).

2.1.7. Laboratuvar

Kawasaki hastaligi i¢in kesin tan1 koydurucu laboratuvar tetkiki
bulunmamaktadir. Ancak taniya yardimei olan bazi testler vardir. Akut donemde
hastalarda immatur ve matur graniilosit hakimiyetinin oldugu l6kositoz goriliir (5,
71, 72). Lokopeni veya lenfosit hakimiyeti varliginda alternatif tanilar
distintilmelidir (5, 71). Uzamis aktif inflamasyona sekonder normokrom normositer
anemi goriilebilir (72-74). Ayrica literatirde IVIG transfiizyonuna bagli agir
hemolitik anemili olgular vardir (75-77). Akut faz reaktanlarinda yiikseklik
belirgindir (74, 78, 79). Hastaligin yedinci giiniinde C-reaktif protein (CRP), eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH) ve trombosit sayis1 halen normal ise Kawasaki hastaligi
tanis1 ekarte edilir (5). Tedaviye yaniti degerlendirmede CRP diisiisii 6nemli bir
belirtegken, IVIG tedavisinin kendisi ESH degerini yiikseltebilir. Bu yiizden ESH
tedavi yanitim1 degerlendirmede kullanilmamalidir. Trombosit ve CRP degerleri
ortalama 2-3 hafta iginde, ESH ise ortalama 3-5 hafta i¢inde normale doéner (80).
Agir hastalik tablosunda minimal yiikselmis ESH varliginda dissemine intravaskiiler
koagiilasyon (DIC) akla gelmelidir (5). Trombositoz KH igin karakteristiktir,
genellikle subakut donemde, hastaligin 2-3. haftasinda belirginlesir (5, 74). Yine
trombositopeni varliginda hasta DIC agisindan degerlendirilmelidir (62). Olgularin
yaklasik %10’unda hafif hiperbilirubinemi, %40-60’inda serum transaminazlarinda
ve gamaglutamil transpeptidaz (GGT) yiiksekligi saptanir (5, 7, 81).
Hipoalbuminemi ve hiponatremi sik goriliir, ciddi hastalik veya uzamis

inflamasyonu gosterir (82, 83). Steril pyiiri literatiirde degisen oranlarda, vakalarin
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%30-80’inde goriilmektedir ancak 6zgiilliigh yoktur (51, 84, 85). Lomber ponksiyon
yapilan vakalarda lenfositik pleositoz goriiliirken beyin omurilik sivis1 (BOS) glukoz
ve proteini normaldir (86). Son ¢alismalar N terminal-pro beyin natriiiretik peptid
(NT-BNP) yiiksekliginin Kawasaki hastaliginin hiperakut fazi i¢in 6nemli bir belirteg
olabilecegini diisiindiirmektedir (87-91). Ozellikle diger febril hastaliklarla
karsilagtirildiginda Kawasaki hastaliginda NT-BNP yiiksekliginin anlamli oldugu
gosterilmistir (90).

2.1.8. inkomplet Kawasaki Hastalig

Agiklanamayan uzamis ates, iki ya da ii¢ temel tami kriteri ile birlikte
destekleyici laboratuvar ve EKO bulgulart varliginda inkomplet Kawasaki hastaligi
diistiniilmelidir (5). Inkomplet KH’nin tiim Kawasaki vakalarmin %15-36,2’s1
oldugu diisiiniilmektedir (92, 93). Ozellikle infantlarda ve biiyiik cocuklarda daha sik
gortliir (28, 92). Komplet KH ve inkomplet KH’nda olusan kardiyovaskiiler sekel ve
laboratuvar bulgular1 yaklasik olarak aynidir, bu yiizden inkomplet KH hafif form
olarak kabul edilmemelidir (51, 92). AHA nin yayinladig1 algoritmaya gore en az bes
giin siiren ates ve iki veya {li¢ tan1 kriteri varliginda veya en az yedi giin siiren, diger
nedenlerle agiklanamayan ates varliginda laboratuvar testleri degerlendirilmeli, akut
faz reaktan yiiksekligi varlifinda anemi, atesin yedinci giiniinde trombositoz,
hipoalbuminemi, alanin aminotransferaz (ALT) yiiksekligi, 16kositoz ve pyiiriden en
az Ug¢ tanesi varsa veya ekokardiyografik bulgu mevcutsa KH agisindan tedavi
verilmelidir (5).

Ozellikle infantlarda tiim bulgularin bir arada olmamasi nedeni ile KH tanisi
gecikebilmektedir. AHA 2017 rehberine goére; uzamis ates ve irritabilitesi olan alt1
aydan kiigciik bebeklerde, uzamis ates ve agiklanamayan aseptik menenjiti olan
infantlarda, uzamis ates ve agiklanamayan kiiltiir negatif soku olan bebekler veya
cocuklarda, uzamis ates ve antibiyotik tedavisine yanit vermeyen servikal lenfadeniti
olan bebekler veya ¢ocuklarda, uzamis ates ve antibiyotik tedavisine yanit vermeyen
retrofarengeal veya parafaringeal flegmonlu bebekler veya ¢ocuklarda KH tanisi akla
gelmelidir (5).
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2.1.9. Ayirict Tam
Spesifik olmayan klinik bulgular nedeni ile KH tanis1 koymadan 6nce bazi

hastaliklar ayiric1 tanida diistintilmelidir. KH ayiric1 tanisinda yer alan hastaliklar

asagida belirtilmistir (Tablo 3).

Tablo 3. Kawasaki Hastaliginda Ayirict Tam
Viral enfeksiyonlar

Kizamik

Adenoviriis

Enteroviriis

Ebstein barr viriis

Bakteriyel enfeksiyonlar

Kizil

Bakteriyel servikal lenfadenit
Stafilokoksik soyulmus deri sendromu
Toksik sok sendromu

Kayalik daglar lekeli hummas1
Leptospiroz

Hipersensitivite reaksiyonlari

Ilag reaksiyonlari

Stevens-Johnson sendromu

Sistemik baslangi¢ juvenil idiyopatik artrit

Civaya karsi asir1 duyarlilik reaksiyonu (akrodinya)

Eksudatif konjunktivit, Koplik lekeleri, yiizde ve kulak arkasi sagli deride
baslayan makiilopapiiler dokiintiisii olan, tabloya oOksiiriigiin eslik ettigi 6zellikle
astlanmamig bir infant veya ¢ocukta ya da endemik bolgeye seyahat dykiisii olan
hastalarda kizamik akla gelmelidir (5, 28). Piiriilan konjunktivit, eksiidatif farenjiti
olan bir hastada adenoviral enfeksiyonlar diistinilmelidir (5, 94). Adenoviral
enfeksiyonlarda el ve ayaklarda sisme ve eritem, ¢ilek dili ve kasik dokiintiisi
genellikle goriilmez (5, 94). Adenoviral enfeksiyonlarla Kawasaki hastaliginin

laboratuvar bulgularinin karsilastirildigi bir ¢alismada Kawasaki hastaliginda daha
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yilksek ESH, trombosit, beyaz kiire degerlerinin oldugu, hemoglobin ve albiimin
degerlerinin ise adenoviral enfeksiyonlara gore daha diisiik oldugu gosterilmistir
(94). Enteroviral enfeksiyonlarda lenfopeni, herpanjina, gastroenterit goriliir (95).
Enteroviral ve adenoviral enfeksiyonlarin klinigi KH klinigine gore daha hafif
seyirlidir (28). Kizil hastaligi da eritematéz dokiintii, cilek dili ile Kawasaki
hastaligina ¢ok benzemekle birlikte hizli antijen testi ile ayirici tan1 yapilabilir ayrica
eksudatif farenjit ve antibiyotik tedavisine hizli yanit, konjonktivitin genelikle
olmayis1 ve dudaklarin korunmus olmasi ile Kawasaki hastaligindan ayrilir (51, 96).
Kayalik daglar atesli hummasinda bas agrisi, retroorbital agri, kemik agrisi, miyalji,
el ve ayaklarda petesiler ve dokiintii ile birlikte 16kopeni, trombositopeni, karaciger
fonksiyon testlerinde bozulma, aktivite parsiyel tromboplastin zamani (APPT) ve
protrombin zamaninda (INR) uzama goriilir (97). Leptospiroz; ates, bas agrisi,
kanama bozukluklari, bulanti, kusma, karin agrisi, ishal gibi gastrointestinal
semptomlar, karaciger ve bobrek yetmezlikleri ile seyreder (98). Kawasaki
hastaligina benzer sekilde nonpiiriilan konjonktivit goriiliirken, Leptospirozda
dokiintii genellikle goriilmez (98). ilag reaksiyonlarinda ise Kawasaki hastaligindan
farkl1 olarak oral iilserasyonlar ve periorbital 6dem goriiliir. KH’nda dokiintii olduk¢a
belirgin olabilir ve Stevens-Johnson sendromuyla karigabilir. KH agisindan diger
klinik tablolarin bulunmamasi ve cilt agrisi, deri nekrozu ya da deride kabarciklar
varhiginda Stevens-Johnson sendromu distiniilmelidir (28). Stafilokoksik veya
streptokoksik enfeksiyonlar tarafindan tetiklenen toksik sok sendromlar: viseral
organ tutulumu ile karakterizedir; bobrek yetmezligi ve karaciger yetmezligi KH’nda
genellikle beklenen bir durum degildir. KH; koagiilopati, miyozit, pansitopeni ya da
karaciger ve bobrek yetmezligi goriilmemesi ile toksik sok sendromlarindan ayrilir
(28). Yine hipotansiyon varliginda toksik sok sendromlari diisiiniilmelidir. Ancak son
donemlerde literatiirde sivi resiisitasyonu, vazoaktif ajan vel/veya yogun bakim
tinitesinde izlem gerektiren, akut fazda 6nemli miktarda hipotansiyon ile karakterize
Kawasaki sok sendromu vakalari tanimlanmistir (28, 99-101). Akrodinya, KH’na
benzer sekilde huzursuzluk ve ekstremite degisikliklerine neden olabilir; civa
maruziyeti agisindan ayrintili 6ykii alinmalidir (28). Sistemik juvenil idiyopatik
artritte (sJIA) ates ve dokiintii vardir ancak KH'nin okiiler ve orofaringeal bulgulari

sJIA’da beklenen bir bulgu degildir (28). Ayrica, sJIA’da hastalar daha yogun
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immiinsupresif ilaglar kullanilincaya kadar semptomlar1 devam eder (28). Kawasaki
hastaliginda yaygin lenfadenopati, vezikiiler veya biilloz eriipsiyonlar, oral

mukozada tilserasyon ve faringeal eksuda goriilmez.

2.1.10. Tedavi

2.1.10.1. intraven6z Immiinglobulin Tedavisi

Akut fazdaki tedavinin amaci inflamasyonu ve arteriyel hasar1 azaltmak ve
koroner arter tutulumu olanlarda trombozu 6nlemektir (5). Komplet ve inkomplet
KH’nin baslangicindan sonraki ilk 10 giin icinde IVIG verilmesi koroner arter
anevrizmalariin prevalansini disiirmektedir (5, 31, 102-104). 10 giin sonra tan1 alan
olgularda eger sistemik inflamasyon disiindiirecek ESH veya CRP (> 3,0 mg/dl)
yiiksekligi varsa veya diger nedenlerle agiklanamayan ates devam ediyorsa ya da
koroner arter anevrizmasi olusmussa IVIG uygulanmalidir (5). Ates ve laboratuvar
degerleri normale donmiis, koroner arter anevrizmasi gelismemisse 10 giinden sonra
IVIG tedavisine gerek yoktur (5). IVIG tedavisi baz1 hastalarda ESH yiikselmesine
neden olabilir, bu yiizden IVIG yanitin1 degerlendirmede ESH kullaniimamalidir (5).
Rekiirren KH tanisi alan vakalara da tekrar IVIG verilmelidir (5).

KH’mn tedavisinde IVIG 'in etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle
birlikte genel bir anti-inflamatuar etkisi oldugu diisiiniilmektedir. Sitokin tiretiminde,
toksinlerin veya diger patojenik maddelerin nétralizasyonunda, regiilatuvar T hiicre
aktivitesinin gili¢lendirilmesinde, antikor sentezinin supresyonunda ve antiidiyotipik
antikorlarin saglanmasinda rol oynadig diigiiniilmektedir (105).

Intravendz immiinglobulin tedavisi 2 g/kg dozuyla 10-12 saatlik infiizyon
olarak verilir. ilk IVIG infiizyonunun tamamlanmasindan en az 36 saat sonra atesin
devam etmesi IVIG direnci olarak tanimlanir (5, 106). Cogu ¢alisma, hastalarn %15-
%25'inin 1VIG direngli oldugunu gdstermektedir (107). IVIG direncli olgularda
koroner arter tutulumu IVIG direngli olmayanlara gére daha fazladir (108).

Intravendz immiinglobulin tedavisine bagli bazi komplikasyonlar ortaya
cikmaktadir. IVIG tedavisine bagli coombs pozitif hemolitik anemi, aseptik menenjit
vakalart goriilebilir (77, 109-111).

IVIG tedavisi alan vakalarda kizamik, kabakulak ve sugicegi asilar, 11 ay

stire ile ertelenmelidir (5). Kizamiga maruziyet riski yiiksek ¢ocuklar daha once
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asilanabilir fakat IVIG tedavisinden en az 11 ay sonra seroloji bakilmali ve

gerekiyorsa yeniden asilanmalidirlar (5).

2.1.10.2. Asetilsalisilik Asit Tedavisi

Asetilsalisilik  asit  (ASA) uzun yillardan beri KH tedavisinde
kullanilmaktadir. Yiiksek dozlarda anti-inflamatuvar ve diisilk dozlarda antiplatelet
aktiviteye sahip olsa da, koroner arter tutulumunu 6nleme gibi bir etkisi yoktur (112).
Akut evrede, ASA her alt1 saatte bir uygulanmalidir (5). ASA tedavi dozu ve siiresi
ilkelere gore degismektedir. Amerika’da 80-100 mg/kg/giin, Japonya ve Bati
Avrupa'da 30-50 mg/kg/glin dozunda uygulanmaktadir (5). ASA ¢ogu merkezde ates
diistiikten 48-72 saat sonraya kadar yiiksek doz olarak verilirken, bazi klinisyenler
hastaligin 14. giiniine kadar yiikksek doz verilmesini 6nermektedir (5). Yiiksek doz
ASA tedavisinin ardindan, disiik doz ASA (3-5 mg/kg/giin) baslanir ve hastaligin
baslangicindan sonraki 6-8 hafta boyunca koroner arterlerde tutulum olmadig
gosterilene kadar devam edilir (5). Koroner arter lezyonu olan vakalarda diisiik doz
ASA tedavisine devam edilmeli ve bu vakalarin Reye sendromu riskini 6nlemek i¢in
influenza asilar1 yillik yapilmalidir (28).

Orta ve biiyiik anevrizmalar1 olan hastalara ASA'ya ek olarak ikinci bir
antitrombosit ajan tedaviye eklenebilir (5). Dev anevrizmalar1 olan hastalarda
tedavide ASA'ya ek olarak disik molekiil agirlikli heparin veya warfarin
eklenmelidir (5).

Yiiksek doz ASA tedavisine bagli karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk,
petesiler, burun kanamasi, gastrit, tist gastrointestinal sistem kanamasi, anemi, isitme
kayb1 ve nadiren Reye sendromu goriilebilir (113, 114).

2017 yilinda Cin’de yapilan 910 hastalik retrospektif bir ¢alisma sonucunda
aspirin tedavisinin, akut KH'nda inflamasyonun giderilmesinde, trombosit sayisinin
azaltilmasinda ve koroner arterlerde lezyon olusumunun 6nlenmesinde herhangi bir
fayda saglamadigi gosterilmistir (113). Lee ve arkadaslari 2013 yilinda IVIG ve
yiiksek doz aspirin (80-100 mg/kg/giin) ile tedavi edilen hastalarla sadece IVIG
tedavisi alan hastalar1 karsilastirmislar ve IVIG'e verilen cevap, inflamasyonun
diizelmesi veya koroner arter lezyonu gelisimi lizerine ASA tedavisinin higbir etkisi

olmadigin1 gostermislerdir (115).
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2.1.10.3. Kortikosteroid Tedavisi

Kortikosteroidler diger vaskiilitlerde daha ¢ok tercih edilmesine ragmen, KH
tanis1 alan ¢ocuklarda kullanimi tartismahdir. Kortikosteroidler 1VIG direncli
vakalarda ikinci basamak tedavi olarak kullanilmaktadir (116). Yiiksek dozda (30
mg/kg/giin) intravendz metilprednizolon (MPZ) veya diisiik dozda (0,5-2 mg/kg/giin)
oral prednizolon olarak verilebilir.

Giiniimiizde IVIG direngli olgularda tedavi konusunda net bir gériis birligi
heniiz yoktur. Bazi vakalarda IVIG sonras1 kortikosteroidler kullanilirken, bazi
vakalara ikinci kez IVIG verilmektedir. IVIG direncli hastalarm 2/3’{i ikinci doz
IViG’e yamit verirken, bazi ¢alismalarda IVIG direngli olgularda pulse MPZ
tedavisinin daha etkili oldugu gosterilmistir (117, 118). 237 vakalik bir ¢alismada
IVIG direngli hastalarm ikinci kez IVIG ve pulse MPZ tedavi yamtlar
karsilastirilmis ancak anlamli bir fark bulunmamustir (119). Ju Young Kim ve Hyun
Jung Kim 33 aylik IVIG direngli bir olguda dordiincii doz IVIG tedavisi sonrasi
iyilesme saglamislardir (120). Inoue ve arkadaslar1 direngli vakalarda kortikosteroid
ve IVIG kombinasyonun daha iyi oldugunu gostermislerdir (121). Ebato ve
arkadaslar1 IVIG direnci olabilecegi 6n goriilen 71 vakaya baslangigta IVIG ve MPZ
tedavisi, yanit olmayan vakalara ikinci doz IVIG, buna da yanit olmayan ii¢ olguya
infliximab vermisler, bir olguda plazma degisimi yapmuslar; ilk tedavi olarak IVIG
ve pulse MPZ kombinasyonun IVIG direngli olgularm %83,8'inde etkili oldugunu
gostermiglerdir (122).

Daha &nce yapilmis cesitli calismalarda yiiksek riskli veya IVIG direncli
olgularda kortikosteroid tedavisinin, koroner arter lezyonlarini azalttigi, hastanede
yatis ve ates siresini kisalttigi, CRP, ESH ve diger inflamatuvar belirteclerin
diizeyini azaltd, IVIG veya diger farmakolojik protokollerle yeniden tedavi
gerektiren hasta sayisini azalttigi bildirilmistir (116, 121, 123-127).

2.1.10.3. Diger Tedaviler
Son dénemde KH icin direngli vakalarda yeni tedaviler arastirilmaktadir.
IVIG ve steroid tedavisinden fayda gdrmeyen vakalarda infliksimab, siklosporin,

siklofosfamid, metotreksat, anakinra, tosilizumab, plazma degisimi tedavileri
giindeme gelmistir (31, 107, 122, 128-133).
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2.1.11. Uzun Siireli izlem

Kawasaki hastaliginin prognozu koroner arter tutulumun varligi ve siddeti ile
iliskilidir. Zamaninda 1VIG tedavisi alan hastalarda koroner arter lezyonu insidansi
%S5'in altina diismiis ve yalnizca %1'inde dev anevrizma gelismistir (28).

Koroner anevrizmalar, etkilenmis arteriyel segmentlerin yarisindan ¢ogunda
miyofibroblastlarin proliferasyonu ile normal liimen ¢apina gerilemektedir. Bununla
birlikte, bu segmentlerde regresyon sonrasi bile endotel disfonksiyonu devam eder
(28).

Anevrizmalarin proksimal ve distal uglarinda zamanla stenoz gelisebilir ve
miyokardiyal iskemi riski artabilir. Stenotik lezyonlarin daha kiiciik lezyonlara
kiyasla dev anevrizmalarda olusma olasilig1 daha ytiksektir.

Uzun siireli izlemin amact kardiyovaskiiler sagligt maksimum diizeyde
koruyarak trombozu ve miyokardiyal iskemiyi 6nlemektir. Koroner arter anevrizmasi
olan hastalarda devam eden subakut / kronik vaskiilit ve LMP'nin patolojik
stireglerini hedef alan 6zel tedaviler yoktur.

Koroner arter anevrizmas: olan hastalarda, kardiyolojik takip, koroner arter
tutulumunun derecesine gore planlanir ve koroner arter yapisinin ve fonksiyonun
belirlenen araliklarla degerlendirilmesi gerekir. AHA 2017 rehberinde bu konuya
ayrintili olarak deginilmistir (5).

Koroner arter darliklari ve miyokard iskemisi i¢in tromboprofilaksi
tedavideki en 6nemli noktadir (5).

Kawasaki hastaliginin baslangicindan sonraki 10-20 yillik Klinik izlemde,
hastaligin herhangi bir evresinde koroner arter degisikligi olmayan hastalarin
kardiyak hastaliklar ag¢isindan toplumdaki KH gegirmemis kisilerle benzer risk
oranina sahip oldugu goriilmiistiir (134).

Japonya'da dev anevrizmalar1 olan hastalar1 eriskin doneme kadar takip eden
bir ¢aligmada, ¢oklu Kateterizasyon ve ameliyatlara gereksinim duymalarina ragmen
dev anevrizmalara sahip hastalarda uzun vadeli sag kalimin goreceli olarak iyi
oldugu bulunmustur (28).

Kawasaki hastaligi nedeni ile 6liim mortalitesi diisiiktiir (<%0,5), ancak dev
anevrizmalara sahip hastalarda akut miyokard infarktiisii nedeniyle hastalik

baslangicindan sonraki ilk yil oldukga risklidir (28).
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Koroner arter anevrizma riiptiirii nadirdir ve genellikle hastaligin ilk birkag
ay1 i¢inde gortliir (5). Hemodinamik bozulma ve/veya aritmilere neden olan siddetli
miyokardit, hastaligin ilk haftasinda 6liime yol agabilir (5).

Uzun siireli izlemde koroner arter tutulumu olsun ya da olmasin tiim
hastalarin en azindan yilda bir kez kan basinci, beden kitle indeksi, bel g¢evresi
Olgiilmeli, diyet, fiziksel aktivite, sigara Oykiisii sorgulanmali, lipid profili
bakilmalidir (5).

2.2. Kawasaki Hastaliginda iVIiG Direncini On Géren Skorlar

Kawasaki hastalig1 tanis1 alan hastalarin klinik seyri oldukca degiskendir.
Tedavide kullanilan IVIG sonrasi bazi hastalar tamamen iyilesmekte iken bazi
hastalar 1VIG direngli olarak tamimlanmakta ve ikinci kez IVIG velveya
kortikosteroidler tedaviye eklenmektedir. Hastalarm yaklasik %10-20’sinde 1VIG
tedavisi sonrasi ates devam etmekte ve bu hastalar IVIG direngli olarak
tamimlanmaktadir (124, 135, 136). Hangi hastanin IVIG direngli olacagini, hangi
hastada koroner tutulum olacagin1 6n gérmek hemen her zaman miimkiin olmamakla

birlikte baz1 skorlamalarin bu konuda yardimci olabilecegi diistiniilmiistiir.

2.2.1. Kobayashi Skoru

Kawasaki hastaliginda IVIG direncini 6n gdérmede kullanilan skorlardan en
Oonemlisi Japonya’dan bildirilen Kobayashi skorudur (137, 138). 2006 yilinda
Kobayashi ve arkadaglari tarafindan 13 merkezde 2000-2004 yillar1 arasinda KH
tanis1 alan 546 hastanin klinik kayitlar1 retrospektif olarak incelenmis, izlem
sirasinda 2004-2006 yillar1 arasinda tani alan 204 hasta ¢alismaya dahil edilmistir
(137). Kobayashi skoru tan1 aninda bakilan rutin laboratuvar degerleri ve klinik
verilerle ilgilidir (Tablo 4) (138). Kobayashi skoruna gére 0-3 puan arasi IVIG
direnci acgisindan diisiik riskli grupta iken, >4 puan alan grup yiiksek riskli grup
olarak degerlendirilmektedir (137-139). Kobayashi skorunun IVIG direnci icin
sensitivitesi %86 ve spesifitesi %68 bulunmustur (137). Ancak bu skorlamanin daha
cok Japon hastalarda koroner arter riskini belirlemede basarili oldugu gosterilmistir.
Yiiksek riskli grupta TVIG direnci %43 iken, diisiik riskli grupta %5 bulunmustur
(137). Koroner arter tutulumu yiiksek riskli grupta %16 iken, diisiik riskli grupta %1
bulunmustur (137, 139). Farkli toplumlarda yapilan ¢alismalarda skor ayni oranda
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basarili bulunmamistir ve bu farklilik 1rksal farkliliklarla iliskilendirilerek

aciklanmigtir (138).

Tablo 4. Kobayashi Skoru

Kriter Skor

Sodyum degeri <133 mmol/l

Tedavi baslangicinda hastalik siiresi <4

Aspartat aminotransferaz (AST) > 100 IU/L

Notrofil >%80

CRP >10 mg/dL

Yas <12 ay

R R R NN DNDN

Trombosit sayis1 <300000/mm?

2.2.2. Harada Skoru
Harada skoru, 1991 yilinda Japonya’da KH tanisi alan tiim ¢ocuklarin IVIG

ile tedavi edilmedigi yillarda, koroner arter tutulumu agisindan yiiksek riskli
cocuklar1 tanimlamak igin gelistirilmis ilk skordur (140, 141). Harada skoru beyaz
kiire sayisi, trombosit sayisi, CRP, hematokrit, albiimin, yas ve cinsiyet kriterlerini
icerir (140) (Tablo 5). Yedi kriterin dordiine sahip hastalar koroner arter lezyonu
acisindan yiiksek riskli kabul edilmis ve IVIG tedavisi verilmistir (140). Giiniimiizde
KH tanisi alan tiim hastalara IVIG tedavisi verildigi igin bu skor énemini yitirmistir
ancak koroner arter tutulum riski yiiksek olan hastalarda IVIG tedavisine ek tedavi
verilmesi acisindan degerlendirmede kullanilabilir. Tewelde ve arkadaslart 2014
yilinda Amerika toplumu i¢in Harada skorunun koroner tutulum riskini 6n gérmede
etkili oldugunu gostermislerdir (142). Yine aymi ¢alismada Harada skorunun
sensitivitesi  (%90) yeterli iken spesifitesinin (%51) diisiik oldugu bulunmustur
(142).

Tablo 5. Harada Skoru



Kriter

Beyaz kiire sayis1 >12000/ mm?

Trombosit sayis1 <350000/mm?

CRP >3 mg/dI

Hematokrit <%35

Albumin <3,5 g/dI

Yas <12 ay

Erkek cinsiyet

2.2.3. Egami Skoru

20

2006 yilinda 320 Japon hastay1 iceren bir ¢alisma sonucunda tanimlanmistir

(143). Tablo 6’daki puanlamaya gore ii¢ puan ve iizerini alan hastalar yiiksek riskli

kabul edilirken, ii¢ puandan az alan hastalar diisiik riskli kabul edilmistir (143). IVIG

direncini belirlemedeki sensitivitesi %78, spesifitesi %76, koroner arter tutulumunu
belirlemedeki sensitivitesi %61, spesifitesi %76’dir (143). 2011°de Sleeper ve

arkadaslar1 Egami skorunun Kuzey Amerikalilarda IVIG direncini belirlemede

sensitivitesinin diisiik (%42), spesifitesinin ise %85 oldugunu gostermislerdir (102).

Tablo 6. Egami Skoru

Kriter Skor
Yas <6 ay 1
Tedavi baglangicinda hastalik siiresi <4 1
CRP > 8 mgy/dl 1
ALT >80 U/l 2
Trombosit sayis1 <300000 / mm? 1

2.2.4. Formosa Skoru

2016 yilinda Tayvan’da 248 hastanin dahil edildigi bir calisgma olup

notrofil/beyaz kiire oranmmin %60 ve daha fazla olmasini, lenfadenopati ve
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hipoalbuminemi varligini ele alir (Tablo 7) (144). Ug puan ve iizeri alan vakalar
IVIG direnci acisindan yiiksek riskli kabul edilirken, ii¢ puandan az alan vakalar
diisiik riskli olarak degerlendirilmistir (144). IVIG direncini belirlemede spesifitesi
%81,3 iken, sensitivitesi %86,2 bulunmustur (144).

Tablo 7. Formosa Skoru

Kriter Skor
Lenfadenopati varlig 1
Notrofil/beyaz kiire oraninin> %60 2
Albumin <3,5 g/dI 1
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismaya, Haziran 2007-Subat 2018 tarihleri arasinda Hacettepe
Universitesi Ihsan Dogramaci Cocuk Hastanesi’nde Kawasaki hastaligi tanis1 alan ve
hastaneye yatirilarak tedavi edilen 100 hasta dahil edilmistir. Hastalar retrospektif
olarak incelenmistir.

Hastalar Amerikan Kalp Birligi Kawasaki hastalig1 tan1 kriterlerini karsilamis
olup, komplet KH tanisi en az bes giin siiren ates ile birlikte en az dort kriterin
varligina dayanilarak konulmustur. En az bes giin siiren ates ve iki veya ii¢ tani
kriteri varliginda veya en az yedi giin siiren, diger nedenlerle agiklanamayan ates,
akut faz reaktan yiiksekligi ile birlikte anemi, atesin yedinci giiniinde trombositoz,
hipoalbuminemi, ALT yiiksekligi, l6kositoz ve pyiiriden en az ii¢ tanesi veya

ekokardiyografik bulgu varliginda hastalar inkomplet KH olarak kabul edilmistir.

3.1. Kawasaki Hastaligi Tam Kriterleri

Ates: Hastanemizde timpanik yolla 6lglim yapilmistir. 38° ve lizeri degerler ates
kabul edilmistir. Atesin ilk ¢iktigi glin hastaligin  birinci glinii olarak
degerlendirilmistir.

Dékiintii: Viicudun herhangi bir yerinde eritematdz, makiilopapiiler, skarlatiniform
eritrodermi ve eritema multiforme benzeri dokiintiiler kabul edilmistir.

Ekstremite degisiklikleri: Avu¢ i¢i ve tabanlarda eritem, endurasyonlar,
parmaklarda deskuamasyon, el ve ayaklarda 6dem olmasi ekstremite degisikligi
olarak kabul edilmistir.

Konjonktivit: Bilateral bulbar eksiidatif olmayan konjonktivit varligidir.

Ag1z degisiklikleri: Dudaklarda eritem, kuruluk, ¢atlama ve kanama, eritem ve
belirgin fungiform papillalar ile "¢ilek dili" ve faringeal ve orofaringeal mukozada
diffiiz eritem varlig1 oral mukozada degisiklik olarak kabul edilmistir.

Servikal lenfadenopati: On servikal iiggende yerlesen, tek tarafli, 1,5 cm’den biiyiik

lenf nodu olmasidir.

3.2. Calisma Verileri
Tan1 alan hastalarin ayrintili anamnez bilgileri, fizik muayene bulgulari, tani
anindaki laboratuvar degerleri ve ekokardiyografik bulgular1 incelenmistir.

Hastalarin hastaneye yatis1 sirasindaki viicut agirliklar: ve boylar1 kaydedilmistir.
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3.3. 1VIG Direnci
Biitiin hastalara IVIG tedavisi verilmistir. IVIG infiizyonu tamamlandiktan en

az 36 saat sonra atesin devam ettigi vakalar IVIG direngli olarak kabul edilmistir.

3.4. Koroner Arter Tutulumu

Tani aninda tiim hastalar hastanemiz ¢ocuk kardiyoloji bolimii tarafindan
EKO ile degerlendirilmistir. Koroner arter liimen c¢aplar1 EKO ile Ol¢iilmiis,
hastalarin viicut agirligi, boy ve koroner arter anevrizma g¢aplarina gére anevrizma Z
skoru hesaplanmistir. Anevrizma smiflamasi Japon Saglik Bakanligi’nin belirledigi
liimen caplarina goére ve AHA rehberinde tanimlanan Z skoruna goére ayri ayri
yapilmistir. Dilatasyon, hafif anevrizma, orta anevrizma veya dev anevrizma varligi

koroner tutulum olarak kabul edilmistir.

3.5. Laboratuvar parametrelerinin degerlendirilmesi

Laboratuvar parametrelerinden tan1 anindaki hemoglobin, hematokrit, beyaz
kiire sayisi, periferik yaymada notrofil/beyaz kiire orani, trombosit sayisi,
sedimentasyon, CRP, sodyum, ALT, AST, GGT, albiimin, beyin natriiiretik peptit
(BNP) diizeyleri degerlendirilmistir. Hemoglobin degerinin altt aydan biiytlik
vakalarda 11 g/dI’nin altinda, alt1 aydan kiigiik vakalarda 9,5 g/dI’nin altinda olmasi
anemi kabul edilmistir. Beyaz kiire degerinin 15000/mm?*’ten fazla olmasi 16kositoz,
trombosit degerinin 450000/mm?’ten fazla olmasi trombositoz kabul edilmistir. AST,
ALT, GGT diizeyleri yasa ve cinsiyete gore degerlendirilmistir. 3,5 g/dl altindaki
albumin diizeyi hipoalbuminemi kabul edilmistir. 135 mEq/L’nin altindaki sodyum

diizeyi hiponatremi olarak kabul edilmistir.

3.6. Yiiksek risk skorlarinin degerlendirilmesi

Hastalarin Kobayashi skoru, Egami skoru, Harada skoru ve Formosa skoru
hesaplanmis olup, Kobayashi skoru dort ve iizeri, Egami skoru ve Formosa skoru {i¢
ve lizeri puan aldiginda, Harada skoru ise yedi kriterden en az dordii varliginda
pozitif kabul edilmistir. Laboratuvar degerleri, Kobayashi skoru, Egami skoru,
Formosa skoru, Harada skoru pozitifligi ile koroner arter tutulumu ve IVIG direnci

arasinda iligki olup olmadig1 incelenmistir.
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3.7. Calisma Kaynaklari
Hasta bilgilerine arsiv dosyalar1 ve Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Thsan
Dogramaci1 Cocuk Hastanesi Nucleus veri tabani enformasyon sistemi kullanilarak

ulasilmstir.

3.8. Istatistiksel Yontemler

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows
22.0 (SPSS Inc, Chicago, IL)” araciligiyla bilgisayar ortamima yiiklendi ve
degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler ortalamatstandart sapma, ortanca, frekans
dagilimi ve yiizde olarak sunuldu. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde
Pearson Ki-Kare Testi ve Fisher’in Kesin Testi uygulandi. Degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak incelendi. Normal dagilima
uymadigl saptanan degiskenler igin; iki bagimsiz grup arasindaki istatistiksel
anlamliliklarda Mann-Whitney U Testi istatistiksel yontem olarak kullanildi. Cok
degiskenli analizde dnceki analizlerde belirlenen olas1 faktorler kullanilarak IVIG
direnci ve koroner arter tutulumunu o6ngdrmede bagimsiz prediktorleri Lojistik
Regresyon analizi kullanilarak incelendi. Model uyumu i¢in Hosmer-Lemeshow testi

kullanild1. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

Etik Kurul Onayi: Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’nun 01.03.2016 tarihli toplantisinda calisma icin onay
verilmistir. (Karar no: GO 16/45-15)
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4. BULGULAR

Calismamizda Haziran 2007-Subat 2018 tarihleri arasinda Hacettepe
Universitesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi’nde Kawasaki hastalig1 tanis1 alan
100 hasta retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin 39°u (%39) kiz, 61°1 (%61)
erkektir (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarin cinsiyetlere gore dagilimi

o Hasta sayisi
Cinsiyet
n %
Erkek 61 61
Kiz 39 39
Toplam 100 100,0

Tan1 aninda yas aralig1 4-164 ay, ortalama 48,9+35 ay idi. Hastalarimizin 71’1
(%71) bes yas ve altinda, 29°u (%29) bes yas tistiinde olup, 11 (%11) hasta bir yas ve
altinda bulunmustur (Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin yas dagilimlar:

Hasta sayis1
Yas
n %
<12 ay 11 11,0
13-60 ay 60 60,0
> 60 ay 29 29,0
Toplam 100 100,0

Mevsimsel dagilima bakildiginda; 29 (%29) hasta ilkbahar, 27 (%27) hasta
kis, 24 (%24) hasta yaz, 20 (%20) hasta sonbahar aylarinda tan1 almistir (Tablo 10).

Kawasaki hastalig1 i¢in tani kriterlerine bakildiginda; hastalarin tiimiinde ates
vardi. Konjonktival konjesyon 77 (%77), mukozal degisiklikler 74 (%74), dokiintii
72 (%72), lenfadenopati 69 (%69), ekstremite degisiklikleri 68 (%68) hastada

mevcuttu (Tablo 11). 99 hastanin ates siiresi kayitlarina ulasilmis olup atesin ilk
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yiikseldigi glinden Kawasaki hastalig1 tanisi alana kadar gegen siire toplamda, 3-32
giin arasinda olup, ortalama 8,08+4,96 giindiir.

Tablo 10. Hastalarin mevsimlere gore dagilim

Hasta sayisi
Mevsim n %
[lkbahar 29 29
Kis 27 27
Yaz 24 24
Sonbahar 20 20
Toplam 100 100

Tablo 11. Tam Kriterlerinin dagilimi

Hasta sayis1
Kriterler n %
Ates 100 100
Konjonktival konjesyon 77 77
Mukozal degisiklikler 73 73
Dokiintii 72 72
Lenfadenopati 69 69
Ekstremite degisiklikleri 68 68

Hastalarin 48’1 (%48) inkomplet KH, 52°si (%52) komplet KH tanis1 almistir.
Inkomplet KH tanis1 alan vakalarin ortalama yas aralign 51,56+35,41 ay olup, en
kiiglik vaka yedi aylik, en biiyiik vaka 164 ayliktir. Komplet KH tanis1 alan en kiigiik
vaka dort aylik, en biiyiik vaka 160 aylik, komplet KH vakalarinin ortalama yas
araligi 46,38+34,65 aydir. Vakalarin komplet/inkomplet olmasi ile yas gruplar
arasinda istatiksel olarak anlaml fark saptanmamustir (p:0,459) (Tablo 12).

Inkomplet KH tanisi alan hastalarin %64,6’s1 erkek, komplet KH tanisi alan
hastalarin  %57,7’si erkektir. Vakalarin komplet/inkomplet olmasi ile cinsiyet

dagilim1 arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamaistir (p:0,541) (Tablo 13).
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Tablo 12. Komplet/inkomplet Kawasaki hastaligi vakalar: ve yas dagilimi

Yas dagilimlar:
Kawasaki 0-12 ay 13-60 ay >60 ay Toplam
Hastahig n % n % n %
InkompletKH | 3 | 6,3 29 60,4 16 33,3 48
Komplet KH 8 | 154 31 59,6 13 25 52
p:0,459

Tablo 13. Komplet/inkomplet Kawasaki hastahgi vakalari ve cinsiyet dagilinm

Cinsiyet
Kawasaki Kiz Erkek Toplam
Hastahg n % n %
inkomplet KH 17 35,4 31 64,6 48
Komplet KH 22 42,3 30 57,7 52
p:0,541

Toplam 31 hastada koroner tutulum saptanmustir. Koroner tutulumu olan

hastalarin 14’1 inkomplet KH, 17’si komplet KH tanis1 almis ancak koroner tutulum

ile olgularin komplet/inkomplet olmasi arasinda istatistiksel olarak fark
bulunamamistir (p:0,703) (Tablo 14).
Tablo 14. Koroner tutulum-komplet/inkomplet KH oranlari
Inkomplet KH Komplet KH
Koroner tutulum n % n % Toplam
Yok 34 51,6 35 49,4 69
Var 14 42,2 17 57,8 31
p: 0,703

Koroner tutulumu olan olgular incelendiginde anevrizma caplarma gore iki

hastada dev anevrizma,

yedi

hastada orta caph

anevrizma,

22 hastada

dilatasyon/kii¢iik anevrizma saptanmistir. Koroner tutulum Z skoru hesaplandiginda
iki hastada dilatasyon, 16 hastada hafif, alt1 hastada orta, yedi hastada dev anevrizma

oldugu goriilmiistiir (Tablo 15).



Tablo 15. Koroner arter tutulumlarinin dagilim
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Hasta | Koroner arterde Anevrizma Koroner Z skoruna gore
no saptanan anevrizma | siniflamasi arter Z skoru | anevrizma siniflamasi
Olclimii
1 LAD: 5 mm Orta anevrizma RCA: +8,39 RCA: Orta anevrizma
RCA: 5 mm LAD: +12,7 LAD: Dev anevrizma
2 RCA: 3 mm Dilatasyon/hafif RCA: +3,03 Hafif anevrizma
anevrizma
3 LAD:3 mm Dilatasyon/hafif LAD: +4,93 Hafif anevrizma
anevrizma
4 LAD: 2,5 mm Dilatasyon/hafif RCA: +4,24 RCA: Hafif anevrizma
RCA: 3,3 mm anevrizma LAD: +2,31 LAD: Dilatasyon
5 LAD: 4,5 mm LAD: Orta RCA: +4,89 RCA: Hafif anevrizma
RCA: 3,7 mm anevrizma LAD: +8,81 LAD: Orta anevrizma
RCA:
Dilatasyon/hafif
anevrizma
6 RCA: 4,5 mm RCA: Orta RCA: +8,18 RCA: Orta anevrizma
LAD: 4 mm anevrizma LAD: LAD: +8,46 LAD: Orta anevrizma
Orta anevrizma
7 LAD: 3 mm Dilatasyon/hafif LAD: +2,96 Hafif anevrizma
anevrizma
8 LAD: 4,4 mm Orta anevrizma LAD: +12,6 Dev anevrizma
9 LAD: 2,5 mm Dilatasyon/hafif LAD: +3,5 Hafif anevrizma
anevrizma
10 LAD: 2,2 mm Dilatasyon/hafif RCA: +2 RCA: Dilatasyon
RCA: 2,2 mm anevrizma LAD: +2,57 LAD: Hafif anevrizma
11 RCA:3 mm Dilatasyon/hafif LAD: +2,39 LAD: Dilatasyon
LAD: 2,3 mm anevrizma RCA: +4,08 RCA: Hafif anevrizma
12 RCA:2,2 mm Dilatasyon/hafif LAD: +7,82 Orta anevrizma
LAD: 3,8 mm anevrizma
13 LAD: 3,5 mm Dilatasyon/hafif LAD: +6,79 Orta anevrizma
RCA: 3,5 mm anevrizma RCA: 45,32
14 LAD: 6mm Orta anevrizma LAD: +19,57 Dev anevrizma
15 LAD: 8,9 mm Dev anevrizma LAD: +26,46 Dev anevrizma
16 LAD: 2,4 mm Dilatasyon/hafif LAD: +3,75 Hafif anevrizma
anevrizma
17 RCA: 2,9 mm Dilatasyon/hafif LAD: +3,9 Hafif anevrizma
anevrizma
18 LAD: 10,7 mm Dev anevrizma LAD: +34,14 Dev anevrizma
RCA: 8,4 mm RCA: +19,8
19 LAD: 2,7mm Dilatasyon/hafif RCA: +2,04 Dilatasyon
anevrizma iken izlemde
Z skoru -
1,37'ye

gerilemis.
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20 LAD: 3 mm Dilatasyon/hafif LAD: +2,35 Dilatasyon
RCA: 2,4 mm anevrizma RCA: +2,4
21 RCA: 7,5mm Orta anevrizma LAD: +11,75 Dev anevrizma
LAD: 6mm RCA: +13,85
22 RCA: 2,9 mm Dilatasyon/hafif RCA: +2,59 Hafif anevrizma
anevrizma
23 LAD: 2,7 mm Dilatasyon/hafif LAD: +3,85 Hafif anevrizma
anevrizma
24 LAD: 3,5mm Dilatasyon/hafif RCA: +2,5 RCA: Hafif anevrizma
RCA: 2,5 mm anevrizma LAD: +7,3 LCA: Orta anevrizma
25 RCA: 3,1 mm Dilatasyon/hafif LAD: +2,65 Hafif anevrizma
LAD: 2,6 mm anevrizma RCA: +3,62
26 LAD: 2,3mm LAD: LAD: +2,28 LAD: Dilatasyon
RCA: 5,4 mm Dilatasyon/hafif RCA: +11,45 | RCA: Dev anevrizma
anevrizma
RCA: Orta
anevrizma
27 RCA: 2,8 mm Dilatasyon/hafif RCA: +2,24 RCA: Dilatasyon
LAD: 2,9 mm anevrizma LAD: +3,35 LAD: Hafif anevrizma
28 LAD: 3,6 mm Dilatasyon/hafif LCA: +8,62 Orta anevrizma
anevrizma
29 LAD: 2,5 mm Dilatasyon/hafif LAD: +4,5 Hafif anevrizma
anevrizma
30 RCA: 3 mm Dilatasyon/hafif RCA: +2,7 Hafif anevrizma
anevrizma
31 LMCA: 3,6mm Dilatasyon/hafif LCMA: +2,72 | Hafif anevrizma
RCA: 3,1 mm anevrizma RCA: +3,2
LAD: 3,1 mm LAD: +3,92

LMCA: sol ana koroner arter, RCA: sag koroner arter, LAD: sol anterior inen
koroner arter

Koroner arter tutulumu olan hastalarin dokuzunun (%31,6) kiz, 22
(%68,4)’sinin erkek oldugu goriilmiistiir (Tablo 16). Ancak koroner arter tutulumu
ile cinsiyet arasinda istatiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamustir (p: 0,171).

Yas dagilimina bakildiginda 0-12 ay araliginda dokuz (%81,8), 13-60 ay
araliginda 19 (%31,7), 60 aydan biiyiik ti¢ (%10,3) hastada koroner arter tutulumu
saptanmistir (Tablo 17). Hasta yasinin <12 ay olmasi ile koroner arter tutulumu

arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p:0,000).



Tablo 16. Koroner arter tutulumu-cinsiyet iliskisi
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Kiz Erkek

Koroner arter tutulumu | n % n % Toplam
Yok 30 435 |39 56,5 | 69
Var 9 29,0 | 22 710 |31
p: 0,171
Tablo 17. Koroner tutulum-yas dagilimi

Yas dagilimlari
Koroner tutulum 0-12 ay 13-60 ay >60 ay

n % n % n %

Yok 2 18,2 41 68,3 26 89,7
Var 9 81,8 19 31,7 3 10,3
Toplam 11 100 60 100 29 100
P<0,001

IVIG direnci olan vakalarin %29’unun kiz, %71’inin erkek oldugu ancak

cinsiyet ile IVIG direnci arasinda istatiksel olarak anlamli fark olmadig: goriilmiistiir

(p:0,627) (Tablo 18).

Tablo 18. IVIG direnci-cinsiyet dagilim

Kiz Erkek
IVIG direnci n % n % Toplam
Yok 34 43,5 |51 56,5 | 69
Var 5 29,0 |10 710 | 31
p:0,627

IVIG direnci 0-12 ay araliginda iic (%27,3), 13-60 ay araliginda dokuz
(%15), 60 aydan biiyiik ii¢ (%10,3) hastada bulunmustur ancak yas dagilimi ile IVIG

direnci arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p:0,215) (Tablo 19).
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Tablo 19. iVIG direnci-yas dagihm

Yas dagihmlan
IVIG direnci 0-12 ay 13-60 ay >60 ay
n % n % n %
Yok 8 72,7 51 85,0 26 89,7
Var 3 27,3 9 15,0 3 10,3
Toplam 11 100 60 100 29 100
p:0,215

Hastalarin ekstrakardiyak bulgularina bakildiginda 20 hastada perianal
soyulma,17 hastada kusma, 14 hastada steril pyiiri, 10 hastada huzursuzluk, 10
hastada karin agrisi, dokuz hastada artrit, dokuz hastada ishal, yedi hastada pnémoni,
alt1 hastada artralji, dort hastada bas agrisi, iki hastada aseptik menenjit, iki hastada

BCG skarinda eritem, bir hastada plevral efiizyon saptanmustir (Tablo 20).

Tablo 20. Ekstrakardiyak tutulum

Ekstrakardiyak bulgu n %
Perianal soyulma 20 20
Kusma 17 17
Steril pytiri 14 14
Huzursuzluk 10 10
Karin agrisi 10 10
Artrit 9 9
Ishal 9 9
Pnémoni 7 7
Artralji 6 6
Bas agris1 4 4
Aseptik menenjit 2 2
BCG as1 yerinde eritem 2 2
Plevral efiizyon 1 1
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4.1. Laboratuvar degerleri

Hemoglobin degerine ulasilan 98 hastanin 48’inde (%49) anemi saptanmustir.
Koroner arter tulumu olmayanlarda ortanca hemoglobin degeri 11 g/dl, koroner arter
tutulumu olan vakalarda ortanca 10,9 g¢g/dl bulunmus, ancak koroner tutulum ile
hemoglobin degeri arasinda istatiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamustir
(p:0,09). iVIG direnci olan 14, iVIG direnci olmayan 84 vakanin hemoglobin
degerine ulasilmig, IVIG direnci olanlarda ortanca hemoglobin degeri 11,05 g/dl,
IVIG direnci olmayanlarda ortanca 11 g/dl bulunmustur. IVIG direnci ile
hemoglobin degeri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamustir (p:0,792).

Doksan bes hastanin hematokrit degerine ulasilmistir. Koroner tulumu
olmayanlarda ortanca hematokrit degeri %33,1, koroner tutulum olan vakalarda
ortanca hematokrit degeri %29,6 bulunmus, koroner tutulum ile hematokrit degeri
arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p:0,014). Hematokrit degerinin
diisiik olmasinin koroner tutulumla iliskili oldugu gortilmiistiir. Hematokrit degerinin
2029,7 ve altinda olmasi durumunda koroner tutulum riski 3,8 kat artmaktadir.
Hematokrit degerinin koroner arter tutulumunu belirlemedeki spesifitesi %51,9,
sensitivitesi %83,8 bulunmustur. IVIG direnci olan vakalarin 14’iinde, IVIG direnci
olmayan vakalarin 81’inde hematokrit degerine ulasilmistir. IVIG direnci olanlarda
ortanca hematokrit %33,6, IVIG direnci olmayanlarda ortanca %32,4’tiir ancak IVIG
direnci ile hematokrit degeri arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p:0,761).

Beyaz kiire sayis1 15000/mm? {istii 16kositoz olarak kabul edilmis, hastalarin
%48,5’inde 10kositoz saptanmistir. Koroner arter tulumu olan vakalarin ortanca
beyaz kiire sayist 16400/mm?; koroner arter tutulum olmayan vakalarin ortanca
beyaz kiire sayist 12800/mm? bulunmustur. Koroner arter tutulumu ve beyaz kiire
yiiksekligi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p:0,008). Beyaz
kiire degerinin >14200/mm?® olmasi durumunda koroner tutulum riski 4,1 kat
artmaktadir. Beyaz kiire degerinin koroner tutulum riskini belirlemedeki sensitivitesi
%78,6, spesifitesi %59,4°tiir. IVIG direnci olan 13, IVIG direnci olmayan 84 vakanin
beyaz kiire degerine ulasilmistir. IVIG direnci olanlarda ortanca beyaz kiire degeri
15500/mm?3, IVIG direnci olmayanlarda ortanca beyaz kiire degeri 14375/mm?
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bulunmus ancak 1VIG direnci ve beyaz kiire degeri arasinda istatiksel olarak anlamli
fark saptanmamistir (p:0,767).

Koroner tulumu olmayanlarda ortanca nétrofil/beyaz kiire sayisi orani 0,62,
koroner tutulum olan vakalarda ortanca 0,50 bulunmustur ancak nétrofil/beyaz kiire
sayist orani ile koroner tutulum arasinda istatiksel olarak anlamli fark
bulunamamustir (p:0,069). IVIG direnci olan 14, IVIG direnci olmayan 84 vakanin
ndtrofil/beyaz kiire sayis1 oranma ulasilmistir. IVIG direnci olan vakalarda
nétrofil/beyaz kiire sayis1 ortanca degeri 0,49 iken, IVIG direnci olmayan vakalarda
ndtrofil/beyaz kiire sayis1 orani ortancast 0,62 bulunmus, ancak IVIG direnci ve
noétrofil/beyaz kiire sayisi orani arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamustir
(p:0,104).

Trombosit degerinin 450000/mm?*’ten fazla olmasi trombositoz kabul edilmis,
vakalarin %47,4’tinde trombositoz saptanmistir. Koroner tutulum olan vakalarda
ortanca trombosit degeri 495000/mm?, koroner tulumu olmayanlarda ortanca
trombosit sayist 382000/mm? olup, koroner tutulum ve trombosit degeri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamstir (p:0,188). IVIG direnci olan
vakalarm ortanca trombosit sayis1 382000/mm?, IVIG direnci olmayan vakalarin
ortanca trombosit sayist 437500/mm?® bulunmus ancak trombosit sayis1 ve IVIG
direnci arasinda anlamli bir fark bulunmamuistir (p:0,164).

Koroner tulumu olanlarda ortanca CRP degeri 10,4 mg/dl, koroner tutulum
olmayanlarda ortanca CRP 9,5 mg/dl saptanmis ve CRP degeri ile koroner tutulum
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamustir (p: 0,924). IVIG direnci
olan 15, IVIG direnci olmayan 84 vakanmn CRP degerine ulasilmis, IVIG direnci
olmayanlarda ortanca CRP degeri 9,1 mg/dl, IVIG direnci olan vakalarin ortanca
CRP degeri 16,3 mg/dl’dir. IVIG direnci ve CRP degeri arasinda istatiksel olarak
anlamli fark saptanmistir (p:0,044). Ancak ¢ok degiskenli regresyon analizi ile
incelendiginde CRP degerinin IVIG direncini 6ngdérmede istatistiksel agidan anlamli
bir etkisinin olmadig: goriilmiistiir (p:0,077).

IVIG direnci olan 13, IVIG direnci olmayan 84, toplam 97 hastanin ESH
degerine ulagilmistir. Koroner tutulumu olan vakalarin ortanca ESH degeri 74,5
mm/sa, koroner tutulumu olmayan vakalarin ortanca ESH degeri 55 mm/sa’tir.

Koroner tutulum ile ESH degeri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmus
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(p:0,026); ileri istatiksel analizde ESH degerinin koroner tutulumu Ongdérmede
istatistiksel agidan anlamli bir etkisinin olmadig goriilmiistiir (p:0,215). IVIG direnci
olan vakalarda ortanca ESH 69 mm/sa, iVIG direnci olmayan vakalarda 61,5 mm/sa
olup, IVIG direnci ve ESH degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p:0,488).

IVIG direnci olan 14, IVIG direnci olmayan 84, toplam 98 hastada AST
diizeyi Olgiilmiis olup, 27 hastanin AST degeri yasa ve cinsiyete gore yiiksek
saptanmistir. Koroner tutulum olanlarda ortanca AST degeri 32 U/L, koroner tutulum
olmayanlarda AST ortancas1 36 U/L bulunmustur. Koroner tutulum ve AST diizeyi
arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p:0,336). IVIG direnci
olanlarda ortanca AST 43,5 U/L araliginda, IVIG direnci olmayanlarda AST
ortancast 32 U/L’dir. Ancak IVIG direnci ve AST arasinda anlamli fark
saptanmamustir (p:0,081).

IVIG direnci olan 14, iVIG direnci olmayan 80, toplam 94 hastada ALT
diizeyi 6l¢iilmiis olup, 36 hastada ALT diizeyi yasa ve cinsiyete gore yiiksek
saptanmistir. Koroner tutulumu olanlarda ortanca ALT degeri 20U/L, koroner
tutulum olmayanlarda ALT degeri ortancast 34,5 U/L oldugu goriilmiis, koroner
tutulum ve ALT diizeyi arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunamamistir
(p:0,052). IVIG direnci olanlarda ortanca ALT degeri 39 U/L, IVIG direnci
olmayanlarda ortanca ALT degeri 26 U/L’dir. IVIG direnci ve ALT arasinda anlamli
bir fark saptanmamistir (p:0,138).

Toplam 96 hastada GGT diizeyi 6l¢iilmiis olup, hastalarimizin %49’unda
GGT diizeyr yasa ve cinsiyete gore yiiksek saptanmistir. Koroner tutulum
olmayanlarda ortanca GGT 36,1 U/L; koroner tutulum olanlarda ortanca GGT 30,4
U/L’dir. Koroner tutulum ve GGT diizeyi arasinda anlamli bir iliski bulunmamastir
(p:0,798). IVIG direnci olmayanlarda ortanca GGT degeri 29,9 U/L, IVIG direnci
olanlarda ortanca GGT diizeyi 72,2 U/L olup, GGT yiiksekligi ile IVIG direnci
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,005). Cok degiskenli
analizde GGT yiiksekliginin IVIG direnci ile iliskili oldugu saptanmustir. GGT>53,2
U/L iken, GGT diizeyinin IVIG direncini belirlemedeki sensitivitesi %79, spesifitesi
%66°dir. GGT>53,2 U/L iken, IVIG direnci riski 5,7 kat artmaktadir.
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Albumin diizeyi 3,5 g/dl altinda hipoalbuminemi kabul edilmistir. Koroner
tutulumu olan 29, koroner tutulumu olmayan 69, IVIG direnci olan 14, IVIG direnci
olmayan 84, toplam 98 hastada albumin diizeyi Ol¢iilmiis olup, 44 hastada
hipoalbuminemi saptanmistir. Koroner tutulum olmayanlarda ortanca albiimin degeri
3,58 g/dl; koroner tutulum olanlarda ise 3,46 g/dl’dir. Ancak koroner tutulum ile
albiimin diizeyi arasinda istatisiksel olarak anlamli bir fark bulunamamuistir (p:0,385).
IVIG direnci olmayanlarda ortanca albumin degeri 3,59 g/dl iken IVIG direnci
olanlarda ortanca albumin 3,37 g/dl bulunmus, IVIG direnci ile albiimin diizeyi
arasinda anlaml fark saptanmamustir (p:0,169).

Koroner tutulumu olan 28, koroner tutulumu olmayan 68, IVIG direnci olan
13, IVIG direnci olmayan 83, toplam 96 hastada sodyum diizeyi olgiilmiis, 135
mEq/L altindaki sodyum diizeyi hiponatremi olarak kabul edilmistir. 34 hastada
hiponatremi saptanmistir. Koroner tutulum olmayanlarda ortanca sodyum degeri 135
mEq/L, koroner tutulum olanlarda ortanca sodyum degeri 136,5 mEq/L’dir. Koroner
tutulum ve sodyum diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir
(p:0,09). 1VIG direnci olan ve olmayan vakalarin ortanca sodyum degeri 135 mEq/L
olup, 1VIG direnci ve sodyum degeri arasinda istatiksel olarak fark saptanmamustir
(p:0,730).

Tablo 21. Koroner arter tutulumu olan ve olmayan vakalarmm laboratuvar

degerleri
Laboratuvar Koroner Koroner Tek Cok
parametreleri tutulum tutulum degiskenli | degiskenli
olanlar olmayanlar analiz analiz
(ortanca) | (ortanca) p degeri | p degeri
Hemoglobin (g/dl) 10,9 11 0,090 -
Hematokrit (%) 29,6 331 0,015* 0,028
Beyaz kiire (/mm?) 16.400 12.800 0,008* 0,019
Notrofil/beyaz kiire 0,50 0,62 0,069 -
Trombosit (/mm?) 495.000 382.000 0,188 -
CRP (mg/dl) 10,4 9,5 0,924 -
ESR (mm/sa) 74,5 55 0,026* 0,215
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AST (U/L) 32 36 0,336 -
ALT (U/L) 20 34,5 0,052 -
GGT (U/L) 30,4 36,1 0,798 -
Albumin (g/dI) 3,46 3,58 0,273 -
Sodyum (mEqg/L) 136,5 135 0,090 )

Tablo 22. iVIG direnci olan ve olmayan vakalarin laboratuvar degerleri

Laboratuvar IvViG IvViG Tek Cok

parametreleri direnci direnci degiskenli | degiskenli
olanlar olmayanlar | analiz analiz
(ortanca) | (ortanca) p degeri p degeri

Hemaoglobin (g/dl) 11,05 11,00 0,792 -

Hematokrit (%6) 33,6 3245 0,427 -

Beyaz kiire (/mm?) 15.500 14.375 0,767 -

Notrofil/beyaz kiire | 0,49 0,62 0,104 -

Trombosit (/mm?) 382.000 437.500 0,164 -

CRP (mg/dl) 16,3 9,1 0,044* 0,077

ESR (mm/sa) 69 61,5 0,488 -

AST (U/L) 43,5 32 0,143 -

ALT (U/L) 39 26 0,138 -

GGT (U/L) 72,2 29,9 0,005* 0,018

Albumin (g/dl) 3,37 3,59 0,162 -

Sodyum (mEqg/L) 136 136 0,730 -

BNP diizeyi 30 hastada oOl¢iilmiistiir. BNP

yiiksekligi olan bes hastadan

ticiinde koroner tutulum oldugu gorilmistiir (Tablo 22). Ancak koroner tutulum ile

BNP yiiksekligi arasinda istatiksel olarak anlaml bir fark saptanmamistir (p:0,364).

BNP yiiksekligi olan bes hastanin higbirinde IVIG direnci saptanmamustir (Tablo

23). IVIG direnci ile BNP yiiksekligi arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamastir (p:0,900).
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Tablo 23. BNP yiiksekligi - koroner tutulum iliskisi

BNP yiiksekligi

Koroner tutulum Var Yok
Var 3 9
Yok 2 16
Toplam 5 25

p:0,629

Tablo 24. BNP yiiksekligi - IVIG direnci iliskisi

BNP yiiksekligi
IViG direnci Var Yok
Var 0 2
Yok 5 23
Toplam 5 25

p:0,900

4.2. 1VIG Direnci ve Koroner Tutulumla Tlgili Skorlarin incelenmesi

4.2.1. Kobayashi Skoru

Koroner tutulumu olan 29, koroner tutulumu olmayan 69, IVIG direnci olan 14,
IVIG direnci olmayan 84, toplam 98 hastada Kobayashi skoru degerlendirilmis ancak
Kobayashi skoru ile TVIG direnci (p:0,153) ve koroner tutulum arasinda istatiksel

olarak anlamli bir iligki saptanmamistir(p:0,818).

4.2.2. Egami Skoru

Egami skoru 99 hastada hesaplanmistir. Koroner tutulumu olan bir, olmayan sekiz,
IVIG direnci olan 15, IVIG direnci olmayan 84, toplam 99 hastanin Egami skoru
hesaplanmistir. Koroner tutulum ile Egami skoru arasindaki iliski istatiksel olarak
anlaml degilken (p:0,270), Egami skoru ve IVIG direnci arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmistir (p:0,028). Ancak cok degiskenli regresyon analizi ile
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Egami skoru pozitifliginin IVIG direncini 6ngdérmede istatistiksel agidan anlamli bir

etkisinin olmadig1 goriilmiistiir (p:0,270).

4.2.3. Harada Skoru

Harada skoru koroner tutulumu olan 27, koroner tutulumu olmayan 69; 1VIG direnci
olan 13, IVIG direnci olmayan 83, toplam 96 hastada hesaplanmistir. Harada
skorunun pozitif olmasi ile koroner tutulum (p:0,130) ve IVIG direnci arasinda

istatiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamustir (p:0,475).

4.2.4. Formosa Skoru

IVIG direnci olan 13, olmayan 84; koroner tutulumu olan 28, olmayan 69, toplam 97
hastanin Formosa skoru hesaplanmistir. 45 hastada Formosa skoru pozitiftir.
Formosa skoru ile IVIG direnci ve koroner tutulum arasinda istatiksel olarak anlamli

iliski bulunamamustir (IVIG direnci icin p:0,360, koroner tutulum i¢in p:0,263).

Tablo 25. Skorlarin IViG direnci ve koroner tutulum dagilim

Hasta IVIG direnci Koroner tutulum
Skorlar sayisl
var yok p degeri var Yok | pdegeri

Kobayashi 20 5 15 0,153 5 15 0,818
pozitif

Egami 9 4 5 0,028* 1 8 0,270
pozitif

Harada 54 9 45 0,475 19 35 0,130
pozitif

Formosa 45 4 41 0,360 10 35 0,263
pozitif

4.3. Tedavi ve Komplikasyonlar

Biitiin hastalara 2 g/kg dozunda IVIG ve aspirin verilmistir. 1VIG direnci
veya akut faz reaktan yiiksekligi devam etmesi nedeni ile 11 hastaya ikinci doz IVIG,
11 hastaya pulse MPZ, 18 hastaya oral deltacortril tedavisi verilmistir. Alt1 hasta
ikinci doz IVIG ve pulse MPZ kombinasyonu almustir.
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Aspirin 50-80 mg/kg/giin olarak diizenlenmis, ates distiikten sonra 3-5
mg/kg’a disllmiistiir. Alt1 hafta bu dozla devam edilmis, altinci haftada kontrol

EKO’ya gore aspirin tedavisi diizenlenmistir.

Tedavi sirasinda alti hastada komplikasyon gelismistir. Iki hastada gegici
hipertansiyon, bir hastada IVIG’e bagli hemolitik anemi, bir hastada aseptik

menenyjit, bir hastada aspirine bagli hepatotoksisite goriilmiistiir.

Bir hasta Kawasaki hastaligina sekonder makrofaj aktivasyon sendromu

(MAS) nedeni ile eksitus olmustur.
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5. TARTISMA

Kawasaki hastaligi ¢cocukluk ¢aginin en sik goriilen vaskiilitlerinden biridir.
Hastalifa ait semptomlarin nonspesifik olmasi tani koymay1 zorlastirmaktadir.
Bilinen en 6nemli komplikasyonu koroner arter tutulumudur ve gelismis iilkelerde
edinsel kalp hastaliginin en sik nedenidir (145). Koroner arter tutulumu genisleme,
anevrizma, iskemik kalp hastalig1 ve ani 6liime kadar varan tablolara neden olur (2,
134). Bu yilizden Kawasaki hastaligimin hemen tedavi edilmesi gerekir.

Kawasaki hastaliginin yasa ve cinsiyete gore dagilimina baktigimizda
vakalarin yaklasik %80’inin bes yas altinda ve erkeklerde ortaya ¢iktigr goriilmiistiir
(146). Japonya’da 1970’den beri her iki yilda bir KH ile ilgili epidemiyolojik
caligmalar yapilmaktadir (4, 11, 147). 2015 yilinda yayinlanan 2009-2010 yillarini
kapsayan 26.691 hastalik Japonya calismasinda erkek/kiz orani 1,37 bulunmustur
(8). 2016 yilinda Kore’de yaymlanmis bir ¢alismada 2007-2014 yillar1 arasinda tani
alan toplam 39.082 hastanin erkek/kiz orani 1,42 saptanmis, hastalarin %87,9’unun
bes yas alti oldugu bulunmustur (148). 2016 yilinda yayinlanan g¢alismaya gore
Ingiltere’de bes yas alti oran %80, erkek/kiz orani 1,2°dir (149). 2007 yilinda
iilkemizde yapilmis olan ¢ocukluk ¢agi vaskiilitlerinin ele alindig1 15 merkezli bir
calismada toplamda 78 KH tanili hasta incelenmis, bu hastalarin erkek/kiz orani 1,32
bulunmustur (150). Bizim hastalarimizin %71°1 bes yas ve altinda, %29’u bes yas

tistiinde; erkek/kiz orani ise 1,56 olup literatiir ile uyumlu saptanmustir.

Daha Onceki caligmalara gore hastaligin mevsimsel farklilik gdsterdigi
bilinmektedir. Kawasaki hastaligi Japonya, Kore, Cin, Amerika ve Ingiltere’de en
cok kis aylarinda, ikinci sirada ise ilkbahar aylarinda goriilmektedir (8, 17, 18, 148).
Bizim ¢alismamizda da KH literatiir ile benzer sekilde en ¢ok ilkbahar ve kis
aylarinda goriilmiistiir. italya ve Tayvan’da da bizim iilkemize benzer sekilde

ilkbahar aylarinda daha sik goriilmektedir (7, 12).

Calismamiza dahil edilen biitiin hastalarin ates sikayeti vardi. Atesten sonra
en sik goriilen klinik bulgu konjonktival konjesyon (%77) iken, en az goriilen
ekstremite degisiklikleri (%68) olup, dagilim yiizdesine gore bulgular mukozal
degisiklikler (%74), dokinti (%72), servikal lenfadenopati (%69) seklinde

siralanmigtir. Clark ve arkadaslarinin ¢aligmasinda en sik konjonktival konjesyon
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(%95,7), ardindan dokiinti (%93,9), mukozal degisiklikler (%91,4), ekstremite
degisiklikleri (%75,8) ve servikal lenfadenopati (%32,3) saptanmistir (151).
Fransa’dan yapilmis bir ¢alismada bulgular siklik sirasina gére dokiintii (%83), oral
mukoza degisiklikleri (%78), konjonktivit (%73), ekstremite degisiklikleri (%44) ve
servikal lenfadenopati (%41) seklinde siralanmigtir (152). Hastalarin klinik
bulgularinda 1rksal farkliliklar goriilebilir, bulgularin dagilim yiizdeleri toplumlara
gore degisebilir.

inkomplet KH, tim KH vakalarimin %15,0 - 48,4lin{i olusturmaktadir (93,
153-156) . Bu oran toplumlara gore degismektedir. Suudi Arabistan’da yapilmis bir
calismada inkomplet KH vakalar1 ile komplet KH vakalar1 arasinda yas agisindan bir
farklilik saptanmazken inkomplet KH tanisi alan grupta erkek/kiz orani 2,6; komplet
KH grubunda erkek/kiz orani 1,3 bulunmustur (156). Kore’de yapilmis baska bir
calismada hem komplet KH grubunda hem de inkomplet KH grubunda erkek
cinsiyetin daha fazla oldugu goriilmiis, ancak yas agisindan her iki grupta farklilik
saptanmamustir (157). Chbeir ve arkadaslarinin ¢aligmasinda inkomplet ve komplet
KH vakalarinin cinsiyet ve yas dagiliminin benzer oldugu gosterilmistir (152). Bizim
calismamizda hastalarimizin %48’si inkomplet KH, %52’si komplet KH tanisi
almistir. Her iki grupta da Kore’ye benzer sekilde erkek cinsiyetin agirlikta oldugu
goriilmiistiir. Calismamizda yas gruplari ile vakalarin inkomplet/komplet olma
durumu arasinda farklilik saptanmamistir. Daha ©nce yapilmis calismalarda
inkomplet KH vakalarinda koroner arter anevrizmasinin komplet KH vakalara gore
daha sik goriildiigii, 1VIG direnci agisindan herhangi bir farklilk olmadig
gosterilmistir (93, 153, 157). Calismamizda ise koroner tutulum ile olgularin
komplet/inkomplet olmasi arasinda istatistiksel olarak anlamhi bir fark
bulunamamistir. Vakalarin yaklagik yarisinin inkomplet KH olarak goriildiigi ¢ocuk
hekimleri tarafindan akilda tutulmahdir. Ozellikle inkomplet vakalarm tani ve
tedavisinde gecikme olmamasi koroner tutulum riskini azaltabilir.

Amerika’da hastalarin %27’sinde koroner ektazi veya anevrizma, %7,4’iinde
anevrizma, %2,3’iinde ise dev koroner anevrizma gelistigi gosterilmistir (151).
Tayvan’da koroner arter anevrizma orani %5,3 bulunmustur (158). Chantasiriwan ve
arkadaglarinin c¢alismasinda koroner arter orant %34 saptanmistir (159). Bizim

calismamizda vakalarin %31’inde dilatasyon veya anevrizma saptanmustir.
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Anevrizma cap siniflamasia goére olgularin %2’sinde dev anevrizma goriilmiistiir.
Koroner tutulum oranlari Amerika ile benzer sekildedir. Uciincii basamak bir merkez
olmamiz ve Tiirkiye genelinde KH tanis1 alip anevrizma saptanan vakalarin 6zellikle
hastanemize sevk edilmesi bu oranin literatiire gore yiiksek olmasina sebep olmus

olabilir.

Koroner tutulumla ilgili daha 6nce yapilmis ¢aligmalarda 1 yas altindaki
grupta ve erkek cinsiyette koroner tutulum riskinin arttigi gosterilmistir (160-164).
Bizim ¢alismamizda hasta yasinin <12 ay olmasi ile koroner arter tutulumu arasinda
istatiksel olarak anlamli fark bulunmus, ancak cinsiyet ile koroner tutulum arasinda

anlaml fark saptanmamustir.

IVIG direnci Japonya’da %17, Tayvan’da %125, Almanya’da %?26,8,
Amerika’da %17,1 bulunmustur (141, 144, 151, 159, 165). Bizim calismamizda
hastalarin %15’inde IVIG direnci saptanmstir. Bu farkliliklarin nedeni heniiz tam
olarak aydinlatilamanustir. Ancak IVIG direncinde genetik ve immiinolojik
yatkinliklarin etkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Literatiire baktigimizda da farklh
toplumlardaki farkli calismalarda IVIG direnci ile yas ve cinsiyetin iliskisi olmadig
gosterilmistir (152, 166, 167). Qian ve arkadaslarimin Cin’den yayinladigi bir
calismada bir yas altinda ve cinsiyetler arasinda IVIG direnci agisindan farklilik
saptanmazken, alt1 ay altinda olmanin IVIG direnci ile iliskili oldugu bulunmustur
(168). Bizim g¢alismamizda yas gruplar1 bir yas alti, 1-5 yas aras1 ve bes yas {istii
olarak ii¢ grupta incelenmis, IVIG direnci ile cinsiyet ve yas arasinda bir iliski

bulunamamastir.

Son yillarda IVIG direncini ve koroner tutulumu éngdrmede bazi belirteglerin
ve bazi skorlarin faydali olabilecegi diisliniilmiis ve farkli toplumlarda bunlarla ilgili
pek ¢ok ¢alisma yapilmistir. IVIG direncini 6n gérmede Kobayashi, Formosa, Egami
ve Sano risk skorlart kullanilmaktadir (71, 137). Kore’den yapilmis bir ¢alismada
hastalara Harada, Kobayashi ve Egami skorlama sistemleri uygulanmig, sadece
Kobayashi skoru, IVIG yanith ve IVIG direngli gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermistir (169). 2016 yilinda Kore’de yapilmig bir bagka caligmada hastalara
Kobayashi ve Egami skor sistemleri uygulanmis, ortalama puanlar IVIG direngli

grupta anlamli olarak daha yiiksek saptanmis ancak bu skorlama sistemlerinin
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duyarliliklar diistik (sirasiyla %31,4 ve %33,9) ve ozgiilliikleri yliksek bulunmustur
(her ikisi %87,0) (170). Yine 2010 yilinda Kore’de yapilan bir baska caligmada
benzer sekilde IVIG direnci olan grupta Kobayashi skorunun yiiksek oldugu
goriilmiistir (171). Riganto ve arkadaslarinin 2016 yilinda yayinladiklari bir
calismada Japonlar disinda diger tilkelerde yasayan farkli etnik grup hastalar1 dahil
ettikleri ¢alismada Kobayashi skoru ile IVIG direnci arasinda iliski saptanamamustir
(141). Egami, Kobayashi, Formosa skorlama sistemlerinin degerlendirildigi KH
tanis1 almis 1163 Cinli ¢ocuk ile yapilan ¢alismada Egami ve Kobayashi puanlama
sistemlerinin diisiik duyarliligi, yiiksek 6zgilligi oldugu; Formosa skorunun ise
duyarliliginin ve Ozgilliigiinin disiik oldugu bulunmustur (172). Davies ve
arkadaslar1 2015 yilinda Ingiliz popiilasyonunda Kobayashi skoru ve IVIG direnci
arasinda istatiksel olarak anlaml bir iliski olmadigini bulmuslardir (15). Sleeper ve
arkadaglar1 bu Japon skorlama sistemlerinin Kuzey Amerikalilar i¢in uygun
olmadigint ortaya koymuslardir (102). Bati Akdeniz popiilasyonunda ise Egami
skorunun IVIG direncini &n goérmede duyarhihg: diisiik, ozgiilliigii yiiksek
bulunmustur (173). Amerikalilarda yapilan ¢alismada Harada skorunun koroner
tutulum agisindan yiiksek riskli grubu ongérmede etkin oldugu saptanmistir (142).
Bizim calismamizda Egami skoru ve IVIG direnci arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmis olsa da ileri istatiksel analizde Egami skorunun iVIG
direncini 6ngérmede etkin olmadigi bulunmustur. Calismamiz Harada skoru,
Formosa skoru, Egami skoru ve Kobayashi skorunun Tiirk populasyonunda 1VIG
direnci ve koroner arter tutulumunu Ongérmede bir etkisi olmadigini ortaya

koymustur.

Laboratuvar parametrelerini ele alan c¢esitli ¢alismalarda toplumlara gore
farkliliklar bulunmustur. Clark ve arkadaslarmin c¢alismasinda IVIG direnci olan
vakalarda daha yiiksek ESH ve CRP, daha fazla koroner tutulum saptanmigtir (151).
Tayland’da Chantasiriwan ve arkadaslarinin ¢alismasinda iVIG direnci hematokritin
%30’dan diisiik olmasi, trombositin 300000’in altinda olmasi1 veya nétrofil-lenfosit
oraninin 3,2°den biiyiik olmasi ile IVIG direnci, trombositoz ile koroner tutulum
iliskili bulunmustur (159). Davies ve arkadaslar1 Ingilizlerde hipoalbuminemi, anemi
ve CRP yiiksekliginin IVIG direnci ile iliskili oldugunu saptamislardir (15). 2017°de
yaymlanan bir baska calismada, Israil kohortunda yas da dahil olmak iizere, Japon
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risk puanlarinda kullanilan degiskenlerin ¢ogunun, IVIG direnci ile istatiksel olarak
anlamli bulunmadigi yayinlanmistir (174). Kore’de yapilmis olan bir metaanaliz
sonuglarinda IVIG direnci olan grupta ndtrofil/beyaz kiire orani, AST, ALT, CRP ve
NT-pro BNP diizeylerinin daha yiiksek oldugu, koroner tutulumla sadece CRP
yiiksekliginin iliskili oldugu gériilmiistiir (175). Bizim ¢alismamizda IVIG direnci ile
CRP yiiksekligi ve GGT yiiksekligi arasinda; koroner tutulum ile diisiik hematokrit,
yiiksek beyaz kiire, yliksek ESH arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmis
ancak ileri istatiksel analizlerde sadece GGT yiiksekliginin IVIG direncini, diisiik
hematokritin ve yiiksek beyaz kiire diizeyinin ise koroner tutulumu 6n gérmede etkili
olabilecegi bulunmustur. Calismamizda hemoglobin, nétrofil/beyaz kiire orani,
trombosit sayisi, AST yiiksekligi, ALT yiiksekligi, hipoalbuminemi, hiponatremi ile
IVIG direnci ve koroner tutulum arasinda bir iliski olmadigi gosterilmistir. Beyaz
kiire yiiksekligi ve hematokritin diisiik olmasi inflamasyonun siddeti ile iligkilidir. Bu
iki durumun koroner tutulumla iligkili olabilecegi disiiniilmiistiir.  Literatiire
bakildiginda 2006 yilinda Amerika popiilasyonunu iceren bir ¢alismada, 2016 yilinda
ise Wang ve arkadaslariin ¢alismasinda GGT yiiksekliginin IVIG direnci ile iligkili
oldugu gosterilmistir (106, 176). Bu iliski IVIG ile indiiklenen nétrofil apoptozunun
bloke olmasi ve IVIG direncine yol agmasi ile agiklanmistir (176). IVIG direncini ve
koroner tutulumu 6ngdren belirtecler irklara gore farklilik gostermektedir. Bir irkta

gecerli olan belirteg diger irkta gecerli olmayabilir.

Daha once yaymlanmis bazi ¢aligmalarda KH’nin hiperakut fazinda NT-
proBNP diizeylerinin diger atesli hastalik gruplarma gore anlamli olarak yiiksek
oldugu ve daha yiikksek NT-pro BNP diizeylerinin de koroner arter tutulumu ile
iliskili oldugu gosterilmistir (177, 178). Bizim c¢alismamizda NT-pro BNP
bakilamamistir. liskili olabilecegi diisiiniilerek BNP diizeyi kisitl sayida hastada
bakilmis ancak koroner tutulumla BNP diizeyi arasinda iliski saptanamamistir. Bu
durum 1rksal farkliliklarla alakali olabilecegi gibi ¢ok az sayida hastada BNP diizeyi

bakilmis oldugu i¢in Kesin yorum yapilamayacagi diistiniilmiistiir.

Kawasaki hastaligi inflamatuvar bir hastalik olup, akut faz reaktanlarinda
yiikseklik ile seyreder (179). Bizim hastalarimizin inflamasyonu yansitacak sekilde

% 49’unda anemi, %48,5’inde lokositoz, %47,4’linde trombositoz saptanmistir.
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Yukarida belirtildigi gibi diisiik hematokritin ve yiliksek beyaz kiire sayisinin koroner
tutulumla iliskisi oldugu c¢alismamizda gosterilmistir. Trombositozun KH’nda
subakut donemde ortaya ¢ikmasi ve bazi vakalarin daha erken hastanemize bagvurup,
KH tanis1 almis olmasindan dolay biitiin hastalarimizda bagvuru aninda trombositoz
goriilmemis olabilir. Hastalarimizin tiimiinde ESH ve CRP yiiksekligi goriilmiistiir.
27 hastada AST yiiksekligi, 36 hastada ALT yiiksekligi, 49 hastada GGT yiiksekligi,
44 hastada hipoalbuminemi, 34 hastada hiponatremi goriilmiistiir. Bu tablo da

KH’ndaki mevcut inflamasyona sekonder ortaya ¢ikmis olabilir.

Hastalarin ekstrakardiyak bulgularina bakildiginda 20 hastada perianal
soyulma,17 hastada kusma, 14 hastada steril pyliri, 10 hastada huzursuzluk, 10
hastada karin agrisi, dokuz hastada artrit, dokuz hastada ishal, yedi hastada pnémoni,
alt1 hastada artralji, dort hastada bas agrisi, iki hastada aseptik menenjit, iki hastada
BCG as1 yerinde eritem, bir hastada plevral eflizyon saptanmigtir. Literatiire
baktigimizda KH’nda pulmoner bulgular diger bulgulara nazaran daha seyrek
goriilmektedir. 2018 yilinda Hindistan’dan yayinlanmig bir ¢alismada 602 KH tanisi
alan hasta incelenmis ve 11 (%1,83) vakada pulmoner komplikasyonlar goriilmiis,
alt1 hastada plevral eflizyon saptanmistir (180). Sengler ve arkadaslart 2004 yilinda
Almanya’da pulmoner tutulumla seyreden 2 vaka, Lee ve arkadaslar1 2011 yilinda
Kore’de 54 vaka, 2012 yilinda Irlanda’da Leahy ve arkadaslar1 1 vaka, Hindistan’da
2015 yilinda Vaidya ve arkadaslar1 1 vaka bildirmislerdir (181-184). BCG skarinda
eritem KH i¢in spesifik bir bulgu olmakla birlikte biitiin vakalarda gériilmemektedir.
Uehera ve arkadaslarinin calismasinda vakalarin yaklasik %50’sinde BCG as1
yerinde reaktivasyon goriildiigii bildirilmistir (185). Tayvan’da 145 vakalik bir seride
%31,7’sinde BCG as1 reaktivasyonu goriilmistiir (186). Bizim ¢aligmamizda iki
hastada BCG eritemi goriilmiistiir. Calismamizda az sayida hastada BCG eritemi
saptanmasi, muayene sirasinda bu bulguya dikkat edilmemesinden kaynaklanmig
olabilir. Tirkiye’den Kayiran ve arkadaslarinin 35 vakalik ¢alismasinda iki hastada
steril pylri; hastalarin {igte birinde kusma, ishal, karin agris1 gibi gastrointestinal
semptomlar, bir hastada BCG eritemi, hastalarin tiimiinde huzursuzluk gorilmistiir
(187). Bizim calismamizda hastalarimizin yaklasik tigte birinde gastrointestinal
semptomlar, %10 hastada ise huzursuzluk goriilmiistiir. Ispanya’dan 2016 yilinda

yayinlanmis 42 vakalik bir ¢alismada eklem tutulumunun 7 (%16) hastada oldugu
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goriilmiistiir (188). Kanada’da 2006 yilinda yapilan 414 vakalik ¢alismada 31 (%7,5)
hastada artrit goriilmiistiir. Bizim ¢alismamizda da %9 hastada artrit saptanmistir.
Bu bulgular atipik klinik bulgular1 olan hastalarda Kawasaki hastalig1 tanisinin ¢cocuk
hekimlerinin ayirici tanilar1 arasinda yer almasi gerektigini diisiindiirmektedir.
Calismamizda biitiin hastalar 2 g/kg dozunda IVIG ve aspirin tedavisi
almistir. IVIG direnci veya akut faz reaktan yiiksekligi devam etmesi nedeni ile 11
hastaya ikinci doz IVIG, 11 hastaya pulse MPZ, 18 hastaya oral deltacortril tedavisi
verilmistir. Alt1 hasta ikinci doz IVIG ve pulse MPZ kombinasyonu almistir. Hastalar
bu tedavilere yeterli yanit vermistir Giiniimiizde IVIG direnci éngbriilen vakalara en
basta daha yogun bir tedavi (ikinci doz iVIG, steroid (189, 190), ulinastatin (104),
infliximab (191), interleukin (IL)-1 antagonistleri (192) gibi) verilmesinin koroner

tutulumu onleyebilecegine dair ¢caligmalar yayinlanmastir.

Calismamizda 28 aylik, erkek hastanin KH’na sekonder MAS nedeni ile
eksitus oldugu goriilmiistiir. Kawasaki hastaliginda MAS tablosunun sJiA’da oldugu
gibi immiin disregiilasyon nedeni ile ortaya ¢iktigi diistiniilmektedir (193). Cin’de
2015 yilinda 719 vakalik bir ¢alismada Ravelli kriterlerine gore sekiz erkek hasta
HLH 2009 protokoliindeki kriterlere gore ise li¢ erkek hasta MAS tanisi almigtir
(193). Hindistan’da 2014 yilinda KH tanis1 alan dort yasinda bir erkek hasta KH’na
sekonder MAS tanist almistir (194). Fransa’dan bildiren bir olgu sunumunda 14
yasinda erkek hastanin KH ve MAS tanist ile izlendigi goriilmiistiir (195). Ingiltere
literatiirtindeki KH ve MAS tanili vakalarin incelemesinde 29 vakanin 22’sinin erkek
oldugu goriilmiistiir (193). Literatiirde ve bizim serimizde KH’na sekonder MAS

tanisi alan vakalarin ¢ogunlugunun erkek olmasi dikkat ¢ekicidir.

Sonug olarak koroner arter tutulumu igin yiiksek risk diisiiniilen veya ilk IVIG
tedavisine yanit vermeyen hastalarda inflamatuvar yanit1 engellemek ve koroner arter
hasarin1 ve komplikasyonlar1 dnlemek igin steroid tedavisi ve gerekirse daha ileri
tedaviler verilmesi kabul edilen ve glinlimiizde uygulanmas1 gereken bir yaklagimdir.

Bu serimizde bu uygulama ile basarili sonug alinmaistir.
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6. SONUCLAR

Calismamiza 100 hasta dahil edildi, hastalarin 39°u (%39) kiz, 61’1 (%61)
erkekti.

Hastalarin tan1 anindaki yas araligi 4-164 ay, ortalama yas 48,9+35 ay idi.
Hastalarin 71 (%71)’1 bes yas ve altinda, 29 (%29)’u bes yas istiinde, 11
(%]11)’1 bir yas ve altinda bulundu.

Kawasaki hastaliginin en ¢ok ilkbahar ve kis aylarinda ortaya ¢iktig1 goriildii.
29 (%29) hasta ilkbahar, 27 (%27) hasta kis, 24 (%24) hasta yaz, 20 (%20)
hasta sonbahar aylarinda tan1 aldi.

Tani kriterlerinden ates hastalarin tiimiinde vardi. Konjonktival konjesyon 77
(%77), mukozal degisiklikler 74 (%74), dokiintii 72 (%72), lenfadenopati 69
(%69), ekstremite degisiklikleri 68 (%68) hastada goriildii.

Kirk sekiz (%48) hasta inkomplet KH, 52 (%52) hasta komplet KH tanis1
aldi. Her iki grupta da erkek cinsiyet fazlaydi. Inkomplet KH tanis1 alan
hastalarin %64,6’s1 erkek, komplet KH tanisi alan hastalarin %57,7’si erkekti.
Inkomplet KH tanis1 alan vakalarin ortalama yas araligi 51,56+35,41 ay
bulundu. En kiigiik vaka yedi aylik, en biiyiik vaka 164 aylikt.

Komplet KH tanis1 alan en kiigiik vaka dort aylik, en biiyiik vaka 160 aylikt.
Komplet KH vakalarinin ortalama yas araligi 46,38+34,65 ay bulundu.
Vakalarin komplet/inkomplet olmasi ile yas gruplari arasinda istatiksel olarak
anlaml fark saptanmadi.

Vakalarin komplet/inkomplet olmasi ile cinsiyet dagilimi arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmada.

Hastalarin tan1 aninda atesli giin sayis1 3-32 giin arasinda olup, ortalama
8,084+4,96 gilindil.

Tan1 aninda koroner arter tutulumu olan hasta sayisi 31 (%31) idi.

Koroner arter tutulumu olan hastalarin 14’t inkomplet KH, 17°si komplet KH
tanist alan hastalardi.

Koroner tutulum ile olgularin komplet/inkomplet olmas1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmadi.

Koroner tutulumu olan olgular incelendiginde anevrizma caplarina gore iki

hastada dev anevrizma, yedi hastada orta capli anevrizma, 22 hastada
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dilatasyon/kiiciik anevrizma; Z skoruna goére hesaplandiginda iki hastada
dilatasyon,16 hastada hafif, alti hastada orta, yedi hastada dev anevrizma
oldugu goriildii.

Koroner tutulumu olan hastalarin dokuzu kiz, 22’si erkekti. Hastalarin
cinsiyeti ile koroner tutulum arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi.

0-12 ay araliginda dokuz (%81,8), 13-60 ay araliginda 19 (%31,7), 60 aydan
biiyiik {i¢ (%10,3) hastada koroner arter tutulumu saptandi. Hasta yasinin <12
ay olmasi ile koroner arter tutulumu arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmis olsa da ileri istatiksel analizde yas ile koroner arter tutulumu
iligkisi gosterilemedi.

Bes (%12,8) kiz, 10 (%16,4) erkek hastada IVIG direnci géoriildii. Cinsiyet ile
IVIG direnci arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunamadi.

IVIG direnci 0-12 ay araliginda ii¢ (%27,3), 13-60 ay araliginda dokuz
(%15), 60 aydan biiyiik ii¢ (%10,3) hastada gériildii. Yas dagilinu ile IVIG

direnci arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Hastalarin % 49’unda anemi, %48,5’inde 16kositoz, %47,4’tinde trombositoz
saptandi.
Hastalarin timiinde ESH ve CRP yiiksekligi vardi. 27 hastada AST

yiiksekligi, 36 hastada ALT yiiksekligi, 49 hastada GGT yiiksekligi, 44
hastada hipoalbuminemi, 34 hastada hiponatremi goriildii.

Laboratuvar parametreleri incelendiginde, TVIG direnci ile CRP
yiiksekligi ve GGT yiiksekligi arasinda, koroner tutulum ile diisiik
hematokrit, yiiksek beyaz kiire, yiiksek ESH arasinda istatiksel olarak
anlamh fark saptandi ancak ileri istatiksel analizlerde GGT
yiiksekliginin IVIG direncini, diisiik hematokritin, yiiksek beyaz Kiire
diizeyinin ise koroner tutulumu 6n gormede etkili olabilecegi bulundu.
GGT>53,2 U/L iken, GGT diizeyinin IVIiG direncini belirlemedeki
sensitivitesi %79, spesifitesi %66 olarak bulundu. GGT>53,2 U/L iken,
IVIG direnci riskinin 5,7 kat arttig1 goriildii.



24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

49

Hematokrit<%?29,7 iken koroner tutulum riskinin 3,8 kat arttig
goriildii. Hematokrit diizeyinin koroner arter tutulumunu belirlemedeki
spesifitesi 51,9, sensitivitesi %83,8 idi.

Beyaz Kkiire sayis1 >14200/mm? iken koroner tutulum riskinin 4,1 kat
artigr goriildii. Beyaz Kkiire degerinin koroner tutulum riskini
belirlemedeki sensitivitesi 78,6, spesifitesi %59,4 idi.

Hemoglobin, nétrofil/beyaz kiire orani, trombosit sayisi, AST yiiksekligi,
ALT vyiiksekligi, hipoalbuminemi, hiponatremi, BNP yiiksekligi ile 1VIG
direnci ve koroner tutulum arasinda bir iliski saptanmadhi.

Egami skoru ve IVIG direnci arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmig olsa da ileri istatiksel analizde Egami skorunun IVIG direncini
ongormede etkisi olmadigi goriildii.

Harada skoru, Formosa skoru, Egami skoru ve Kobayashi skorunun
Tiirk populasyonunda IVIG direnci ve koroner arter tutulumunu
ongormede bir etkisi olmadigini bulundu.

Ekstrakardiyak bulgu olarak 20 hastada perianal soyulma,17 hastada kusma,
14 hastada steril pyiiri, 10 hastada huzursuzluk, 10 hastada karin agrisi, dokuz
hastada artrit, dokuz hastada ishal, yedi hastada pnémoni, alt1 hastada artralji,
dort hastada bas agrisi, iki hastada aseptik menenjit, iki hastada BCG
skarinda eritem, bir hastada plevral efiizyon goriildii.

Biitiin hastalara 2 g/kg dozunda IVIG ve aspirin tedavileri verildi. IVIG
direnci veya akut faz reaktan yiiksekligi devam etmesi nedeni ile 11 hasta
ikinci doz IVIG, 11 hasta pulse MPZ, 18 hasta oral deltacortril, alt1 hasta
ikinci doz IVIG ve pulse MPZ kombinasyon tedavilerini ald.

Tedavi smrasinda alti hastada komplikasyon gelisti. iki hastada gegici
hipertansiyon, bir hastada IVIG’e bagli hemolitik anemi, bir hastada aseptik
menenjit, bir hastada aspirine bagli hepatotoksisite goriildii.

Bir hasta Kawasaki hastaligina sekonder makrofaj aktivasyon sendromu

(MAS) nedeni ile eksitus oldu.
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