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IVIG Tedavisine Dirençli Kawasaki Vakası

Kawasaki hastalığı nedeni ve patogenezi bilinmeyen akut 
multisistemik bir vaskülittir. Tanısı klinik bulgulara göre 
konulur. Bu çalışmada inatçı ateş, karın ağrısı ve ishal 
yakınmalarıyla başvuran ve intravenöz immünglobulin 
(IVIG) tedavisine dirençli bir vaka sunulmaktadır. Hastanın 
yakınmaları puls metilprednizolon tedavisi ile geriledi. 
Yüksek doz puls steroid tedavisinin, IVIG dirençli vakalar-
da alternatif bir tedavi yaklaşımı olabilecektir.
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A Case with Intravenous Immunoglobulin Resistant 
Kawasaki Disease

Kawasaki disease is an acute febrile multisystem vasculitis 
of unknown etiology and pathogenesis. The diagnosis is 
based on clinical features. We describe a case of intrave-
nous imunoglobulins (IVIG) resistant Kawasaki disease 
presenting with persistent fever, abdominal pain and diarr-
hea. The symptoms disappeared after methylprednisolone 
pulse therapy. We emphasize that high-dose pulse steroid 
may be an alternative therapeutic option in Kawasaki dise-
ase which presents with failure to respond high-dose IVIG 
therapy.
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GİRİŞ

Kawasaki hastalığı, ilk kez 1967 yılında Tomisaku 
Kawasaki tarafından tanımlanan, etiyolojisi ve pato-
genezi tam aydınlatılamamış olan multisistemik bir 
vaskulittir (1). Hastalık en sık Japonya ve diğer 
Uzakdoğu ülkelerinde ve daha çok erkek çocuklarda 
görülmektedir. Tanısı en az 5 gün süren, nedeni bulu-
namayan, antipiretik ve antibiyotiklere yanıt verme-
yen ateşe ek olarak, aşağıdaki 5 kriterden 4’ünün 
bulunmasına göre klinik olarak yapılır (1-3):

- Bilateral nonpürülan bulber konjuktival hipe-
remi

- Ağızda ve farenkste hiperemi, çilek dili, çatla-
mış dudaklar

- Makülopapüler ya da skarlatiniform olabilen 
polimorf karakterde yaygın eritemli döküntü

- Periferik ekstremite değişiklikleri, ellerde ve 
ayaklarda endürasyon, el ayalarıyla ayak 
tabanlarında eritem

- Tek taraflı, en az 1.5 cm boyutlarında süpüra-
tif olmayan bir veya daha fazla servikal lenfa-
denopati.

Diğer klinik bulgular arasında kusma, karın ağrısı, 
diyare, aseptik menenjit, artrit ve steril piyüri sayıla-
bilir. Steril piyüri hastaların ¾‘ünde görülür (3).

Hastalığın en önemli komplikasyonu koroner arter-
lerde ektazi ya da anevrizma oluşumu gibi lezyonlar-
dır. Güncel tedavi yaklaşımı yüksek doz (2 g/kg) 
intravenöz immünglobulin (IVIG) ve oral aspirin 
(80-100 mg/kg) şeklindedir (4). Hastaların % 20’sinde 
tek doz IVIG’e rağmen inatçı ya da nükseden ateş 
görülebilir ve ikinci doz IVIG gerekebilir (5). Değişik 
yayınlarda farklı dozlardaki IVIG’e yanıtsız hastalar-
da kortikosteroidlerin ve immünosupressif ilaçların 
kullanımı bildirilmiştir (5-8).

Bu çalışmada IVIG tedavisine rağmen, inatçı ateşle 
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seyreden ve pulse metilprednizolon tedavisi uygula-
nan Kawasaki hastası sunulmuştur.

VAKA SUNUMU

İki buçuk yaşındaki Japon erkek hasta karın ağrısı, 
ishal ve kullanılan antibiyotik ve antipiretiklere rağ-
men, düşürülemeyen ve 5 gündür devam eden ateş 
yakınmalarıyla hastanemize getirildi. İlk başvurdu-
ğunda fizik incelemede aksiller ateş 40.1ºC, huzur-
suz, bilateral nonpürulan konjuktivit, dudaklar ve 
orofarenksde hiperemi, gövde ve extremitelerde eri-
tamatöz döküntü, el ve ayaklarda ödem ve eritem 
gözlendi. Başlangıç laboratuvar incelemesinde löko-
sit sayısı 15,530/mm3 (% 81 nötrofil, % 12 lenfosit, 
% 7 monosit), hemoglobin 12.4 g/dL ve trombosit 
sayısı 236,000/mm³ olarak belirlendi. C-reaktif pro-
tein (CRP) değeri 22.5 mg/L idi. Hasta bu klinik ve 
laboratuvar bulgularıyla yatırıldı. Tam idrar analizin-
de bol lökosit görüldü ve antibiyotik tedavisi başlan-
dı iki gün sonra sonuçlanan idrar kültüründe üreme 
gözlenmedi. Benzer şekilde kan kültüründe de üreme 
olmazken, boğaz kültüründe normal boğaz florası 
saptandı. Ebstein-Barr virus serolojisi ve karın ultra-
sonografisi normaldi. Hastaneye yatışının ikinci 
gününde Kawasaki hastalığı ön tanısıyla ekokardi-
yografi çekildi ve sağ koroner arterde cidar ekojeni-
tesinde artış ve hafif dilatasyon tespit edildi (Şekil 1). 
Bu dönemde alınan laboratuvar bulgularında ALT 
130 U/L, AST 81 U/L, eritrosit sedimentasyon hızı 
(ESR) 40 mm/sa olarak ölçüldü ve 2 g/kg intravenöz 
immünglobulin tedavisi 12 saatlik infüzyon şeklinde 
uygulandı. Aynı anda aspirin 80 mg/kg/gün oral 4 
doza bölünerek başlandı. Klinik olarak bu dönemde 

hastanın her iki dizinde artralji, yürüyememe, sol üst 
servikal bölgede 3x4 cm boyutlarında lenfadenopati 
belirdi. Dudaklarda hiperemiye ek olarak belirgin 
çatlama görüldü. IVIG tedavisine rağmen, hastanın 
ateşi sürekli yüksek seyretti ve 48 saat sonra yapılan 
analizlerde lökosit sayısı 12,680/mm3, hemoglobin 
10.4 g/dL ve trombosit sayısı 148,000/mm³ olarak 
bulundu. CRP değeri bu kez 126 mg/L idi. ESR ise, 
55 mm/sa idi. Bu durumda hastaya ikinci kez yüksek 
doz IVIG (2 g/kg) tedavisi uygulandı. Bu dönemde 
yapılan ekokardiyografide sağ koroner cidar ekojeni-
tesinde artış ve dilatasyon gözlendi (sağ koroner arter 
çapı proksimalde 3 mm, distalde 4 mm). Hastanın 
döküntüleri geriledi, ancak ateş yüksekliği devam etti 
ve kan analizinde trombosit sayısının 1,027,000/
m³’ye yükseldiği görüldü. Bu dönemde yapılan eko-
kardiyografide sol koroner arterde de dilatasyon 
görüldü (ikinci IVIG tedavisinden 48 saat sonra) ve 
ateş devam ettiği için yüksek doz metilprednisolon 
30 mg/kg IV uygulandı (Şekil 2). Ancak, 24 saat 
sonra uygulanan 2. yüksek doz IV metilprednisolon 
tedavisinden sonra hastanın ateşi düştü ve huzursuz-
luğu geriledi, ertesi gün yürümeye başladı. Daha 
sonra parmaklarında soyulmalar gözlendi 72 saat 
sonra vücut ısısı normal seyrede hasta oral antiagre-
gan dozda (5 mg/kg) aspirin ile taburcu edildi. 

TARTIŞMA

Kawasaki hastalığı, çoğunlukla 5 yaş altı çocuklarda 
Henoch-Schönlein purpurasından sonra ülkemizde 
ikinci sıklıkta görülen çocukluk çağı vaskülitidir (3,9). 
Erken tanı ve tedavi ile koroner arter lezyonlarının 
gelişme riski önemli derecede azalmaktadır. 

Şekil 1. Sağ koroner arter cidar ekojenitesinde artış ve hafif 
dilatasyon.

Şekil 2. Sol koroner arterde dilatasyon.
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Kawasaki hastalarında tek doz IVIG infüzyonu son-
rası devam eden inatçı ateş durumunda uygun tedavi 
yaklaşımı tam olarak netleşmemiştir (10). Her ne kadar 
2. doz IVIG güvenli ve uzmanlar tarafından öneril-
mekte ise de, hastaların 1/3’inde inatçı ya da nükse-
den ateş görülebilmektedir (4,5). Vakamızda olduğu 
gibi yüksek ESR olan hastalarda IVIG tedavisine 
direnç riski artmaktadır. IVIG’e dirençli hastalarda 
akut fazda koroner arter lezyonu prevelansı daha 
yüksek olup, IVIG tedavisine geç başlama ve uzun 
süreli ateş varlığı da dev anevrizma riskini artırmak-
tadır (10). Hastamızda ateşin 6. gününde tanı alması 
uygun dozda ve zamanında IVIG uygulanmasına 
rağmen, tedaviye yanıt alınamadı. Ancak, eritamatöz 
döküntü, karın ağrısı, ishal gibi bulgular gerilemesine 
rağmen inatçı ateş, artralji, devam etti. İkinci kez 
IVIG 2 g/kg dozunda 12 saatlik infuzyon şeklinde 
uygulandı. Bu dönemde yapılan ekokardiyografide 
sol koroner arterde de dilatasyon geliştiği görüldü. 
Literatüre bakıldığında yineleyen tedavi dozları 
konusunda 1 g/kg yada 2 g/kg şeklinde olmak üzere 
tam bir fikir birliği oluşmamıştır (7,11). Ancak, çok 
geniş ileri çalışmalar uygulanana kadar 2 g/kg’lık 
dozun daha iyi bir seçenek olduğu düşünülmektedir 
(12).

İlk kez Wright ve ark. (7), IVIG tedavisine dirençli 
Kawasaki hastalarında pulse metilprednisolon teda-
visinin sonuçlarının başarılı olduğunu ve herhangi bir 
olumsuz sonuçla karşılaşmadıklarını bildirmiştir. 
Japonya’da yapılan daha yeni bir çalışmada 299 
Kawasaki hastasında ise, kortikosteroid tedavisinin 
ateş süresini kısalttığı ve koroner arter lezyonunu 
azalttığı gösterilmiştir (13). Vakamızda ateşin devam 
ettiği 12. günde, ikinci doz IVIG tedavisinden 48 saat 
sonra uygulanan iki doz pulse metilprednisolon (30 
mg/kg) tedavisi sonrası ateş düştü. Afebril 72 saatlik 
izlem sonrası antiagregan dozda uygulanan Aspirin 
ile hasta taburcu edilerek ayaktan izleme alındı. IVIG 
rezistan vakalarda pulse metilprednisolon tedavisinin 
zamanlaması henüz tam belirlenmemiştir. Bu konuda 
en olumlu sonuçlar Fukunishi ve ark. (14) tarafından 
bildirilmiş olup, erken dönemde uygulanan steroid 
tedavisi ile ateş süresinin kısaldığı ve dev anevrizma 
oluşumu gözlenmediği belirtilmiştir. Kortikosteroid 

tedavisi rezistan Kawasaki vakalarında uygulanan 2 
doz IVIG tedavisi sonrası 3. doz IVIG tedavisinden 
daha etkili bir tedavi yöntemi olarak görülmektedir 
(12). İleri düzeyde yapılacak prospektif çalışmaların 
ışığında pulse metilprednisolon tedavisinin IVIG’e 
dirençli vakalarda uygun bir alternatif tedavi yaklaşı-
mı olduğu görülmektedir. Kawasaki hastalığında 
uygun tedavinin zamanında yapılmaması durumunda 
kardiak komplikasyonların gelişme riskinin % 20-25 
arasında olduğu göz önüne alındığında erken tanı ve 
tedavinin önemi anlaşılmaktadır. Hastalığın olası 
komplikasyonlarını azaltabilmek için, 2 doz IVIG 
tedavisi sonrası dirençli vakalarda çok zaman kaybet-
meden pulse metilprednisolon tedavisi düşünülmeli-
dir.
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