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   مورد یک گزارش،درمان کاوازاکی مقاوم به درمان

  

   (.M.D)** فریبا رشیدی قادر (.M.D)*+ محمد جعفر صفار
 

  چکیده
 .ند هست ایمونوگلوبین وریدی و آسپرین مقاوم باکاوازاکی به رژیم درمانی استاندارددچار تعداد بسیار کمی از بیماران 

 قلب تر بیماری خصوصاً ضایعات عروق کرونری عوارض بیشکسب خطر در معرض مقاوم به درمان استاندارد بیماران 
 عوارض  بیماران از میزان خطر اینتر سریع درمان ، وجود نداردای برای آنان  درمان مدون و استاندارد شدهاگر چه. باشند می
باشد که علایم و  مان می بیمار با کاوازاکی مقاوم به در یکمقاله معرفیاین هدف .  خواهد کاست عروقی در آنان-قلبی
 و ه سوم ایمونوگلوبولین وریدی پاسخ مناسب دادنوبتهای بالینی بیماری و پیشرفت ضایعه عروقی کرونری او به  نشانه

  .پیشرفت بیماری متوقف گردید 
  

  بیماری کاوازاکی، کاوازاکی مقاوم، آنوریسم عروق کرونر، ایمونوگلوبولین وریدی :واژه های کلیدی 
  

  مقدمه
التهابی عروقی ترین بیماری  بیماری کاوازاکی، شایع
 ابتلای عروق  بالای خطردر کودکان است که به دلیل

میر ویا عوارض دراز   سبب ایجاد مرگ و،کرونری قلب
درمان با  .)1(گردد مدت در مبتلایان به بیماری می

کیلوگرم /گرم2 به میزان )IVIG(ایمونوگلوبولین وریدی
کیلوگرم تا /گرم  میلی60-90زانه  رو)ASA(و آسپرین 

ه کیلوگرم ب/ گرم  میلی3-5قطع تب و سپس روزانه 
 بیماری در بسیار مؤثر استاندارد وعنوان رژیم درمانی 

سبب ممانعت درمان فوق . استکاوازاکی پذیرفته شده 
 " عوارض بیماری خصوصااز ایجاد و یا پیشرفت

ران  بیما درصد85در بیش از ی  عروق-ات قلبیضایع

اگرچه تعداد قابل توجهی از بیمارانی که  .)5تا1(گردد می
فوق پاسخ مناسب نداده باشند به درمان  به رژیم درمانی

کیلوگرم پاسخ  / گرم5/1-2 به میزان IVIGمجدد با 
 تعداد بسیار اندکی از بیماران ،دهند درمانی مساعد می

عنوان موارد ه  و ب بوده مقاوم نیزبه رژیم درمانی فوق
 .)6،5،3تا1(شوند کاوازاکی مقاوم به درمان شناخته می
  عوارضکسببیماران مقاوم به درمان در معرض خطر

 بیماری کاوازاکی خصوصاً ضایعات تر تر و جدی بیش
 ،رغم خطر فوق علی . قرار دارند قلبعروق کرونری

ایـن رای ـبده ـ شمدون و استاندارد کارهای درمانی راه
  مختلف درمانی ایـه رژیم. )7تا5(ردداــود نـوجاران ـبیم

  
  

  دانشگاه علوم پزشکی مازندران و مرکز تحقیقات تالاسمی دانشگاه  و استاد گروه کودکانفوق تخصص عفونی اطفال *
   مرکز آموزشی درمانی بوعلی سینا -بلوار پاسداران:  ساری +              

    گاه علوم پزشکی مازندراندانش) استادیار(، عضو هیأت علمی فوق تخصص قلب کودکان **
  24/3/85:              تاریخ تصویب20/5/84:               تاریخ ارجاع جهت اصلاحات 10/3/84: دریافت تاریخ 
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 کاوازاکی مقاوم به درمان
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 مقادیرگلوکوکورتیکوئیدها با  استفاده از :جمله از
 /گرم  میلی25-30کیلوگرم الی/گرم  میلی2-3 {متفاوت
جادکننـده سمیت سلولی ای، داروهای  }هـ روزانکیلوگرم

وسپورین، سیکلوفسفامید، ل مثل سیکو مهارکننده ایمنی
ج ـا نتایـ بIVIGتر   بیشمقادیرتکرار پلاسموفورزیس و 

هدف . )14تا8،6،5،1( دـان دهـشه ـار گرفتـکـه  بونگـوناـگ
اری کاوازاکی  ساله مبتلا به بیم6 پسرمقاله معرفی این 

 انـرغم درم ه علی کبوده  عروق کرونریاتبا ضایع
 کیلو /گرم  میلیASA  :80(دارد ـ استانمـار با رژیـبیم

، )کیلوگرم برای دو دوره/ گرمIVIG  :2گرم روزانه و 
  شدتهای بالینی بیماری ادامه یافته و علایم و نشانه

 بیمار به.  بودتشدید یافته نیز ی عروق کرونراتضایع
 )یلوگرمک / گرم5/1 دوز ( IVIG سوم نوبتدرمان با 

های بیماری قطع و   علایم و نشانهوپاسخ مناسب داده 
  . کرونری متوقف گردیدات عروقپیشرفت ضایع

  

  معرفی بیمار
 روزه ، تورم دردناک 3 ساله با سابقه تب 6پسر 

ناحیه فوقانی طرفی چپ گردن ، بثورات مختلف الشکل 
مراه ورم و درد مفاصل اندام تحتانی جهت  هپوستی به

 بستری  و درمان بیماری خویشتشخیصبررسی و 
 هفته قبل از بستری شدن 2مشکل بیمار از حدود . گردید
درد وتورم قرمز رنگ طرف چپ گردن  با تب، فعلی و

های  دلیل عدم پاسخ به درمان هشروع شده بودکه ب
 دنیتلنفا روز با تشخیص 4-5مرسوم سرپایی طی 

مکعب، متر   سانتی4×6×2 تقریبیاندازه [ گردنی چرکی
  بستری و]، دردناک، با حاشیه محورنگ قرمز،متورم

بار اول  در [ ه بودتحت درمان با کلیندامایسین قرار گرفت
پولی با  WBC =200/10ی لوبلگشمارش کامل بستری 
 کشت خون منفیو Ht ،33=ESR=38،  درصد56 نوکلئر
 ،و درمان با کلیندامابسبن روز پس ازبستری 3  طی]بود

بیمار با .  یافتکاهش رمزی در موضعتب و تورم وق

 کلیندامایسین  بابا درمان خوراکی حال عمومی خوب و
 ، تب بابیمار.  روز پس از ترخیص4. ترخیص گردید

 "افزایش ورم توده گردنی و بثورات پوستی، مجددا
  .بستری گردید

 هنگام بستری  درهای بالینی بیمار علایم و نشانه
دو طرفه غیر ملتحمه   خفیف التهاب،oc39تب : شامل
 سانتی متر 3×2×1، آدنیت گردنی  کره چشمچرکی

 کمی دردناک، مکعب با حاشیه محو و بدون قرمزی ولی
 مفاصل انگشتان دردچپ همراه با   مچ پایالتهاب مفصل
  مختلف الشکل و پوستیبثوراتو ها  ومچ دست

 پوست "خصوصابدن تمام ری خارش دار، درـکهی
ا در ـه یافته سایر. دـنشد ده میــدی مـه و شکـه تنـناحی

 الیـای احتمـه تشخیص اـار ببیم .دـبودنطبیعی محدوده 
 ادــی حــتب روماتیسم ی،ــاوازاکــ ک،یـرمـاری سـبیم

ARF (acute rheumatic fever)  ، آرتریت روماتوئید
 JRA(systemic Juvenile rheumatoid arthritis)جوانان

.  قرار گرفتبررسی مورددیگر های احتمالی  و بیماری
 WBC =14800، شمارش کامل گلبولی دربستری مجدد

سدیمان   و000/560پلاکت  ،600/11 رـی نوکلـپول با
،  برای مونونوکلئوز عفونی مونوتست. بوده است44

Cold agg*, AST*,ALT* ,ANA* ,ASOT* ،آزمون 
 ی اکودر. اند همگی طبیعی بوده ECGو  CXR،کومبس

(ECHO) اتساع، لب بیمارق(Ectasia)کرونری   شاخه
 با بیمار. گزارش گردید) متر  میلی75/3قطر (چپ 

)) ASA((تشخیص کاوازاکی تحت درمان با آسپیرین 
 IVIG 2ترانسفوزیون  کیلوگرم و/گرم  میلی80روزانه 
 ساعت 72 . قرار گرفت ساعت12 طی کیلوگرم /گرم

بیمار همچنان  های بالینی نشانه تب و ،پس از درمان فوق
ادامه داشته و شواهد آزمایشگاهی فاز حاد نیز تشدید 

 و پلی نوکلئر ، افزایش تعدادWBCافزایش تعداد (یافتند 
ESRکاوازاکی بدون تشخیص با).وگلوبین کاهش هم و 
بیمارتحت  " مجددا(Unresponsive Kawasaki) پاسخ
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  محمدجعفر صفار و همکار                             گزارش مورد   
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 3(کیلوگرم / گرم 2به میزان  IVIG دوم نوبتدرمان با 
 با ASA  وقرار گرفت )ز پس از ترانسفوزیون اولرو

 رغم درمان مجدد، علائم و علی . ادامه یافتمقدارهمان 
 و شواهد آزمایشگاهی بیمار افزایش و های بالینی نشانه

 (ECHO) ی اکو در.یافتتشدید  بیماری کم خونی
  تشدید ضایعه عروق کرونری قلب و عروق کرونرمجدد

 2/4اع ـر به اتسـمت  میلی7/3 عاـاتساز (د ـگزارش گردی
 انــاوم به درمـی مقـبا تشخیص کاوازاک .)رـمت میلی

(Resistant Kawasaki) سوم نوبت IVIG5/1 ه میزان ب 
 24.  گردیدجهت درمان بیمار تجویزکیلوگرم /گرم 

 تب بیمار ) سومنوبت (IVIG نوبت از آخرین ساعت بعد
 پولی  وستیوز، لکو یافتهای بالینی کاهش قطع، نشانه
  تدریجی افزایش بیمارHt کاهش و شروع بهنوکلئوزیس

 ازقلب و عروق کرونر بیمار،  سومیاکودر . یافت
 چپ قلب متوقف گردیده  عروق کرونرپیشرفت ضایعه

گرم روزانه   میلی80 به میزان بیمار با آسپرین. بود
 قلبی از نظر بالینی های گیری  ماه پی10طی  ترخیص و

اتساع ( متری میلی 4 اتساع یاکو  ولی دربدون علامت
 جـلاصه نتایـخ .افتـه یـادامری چپ ـکرون )خفیف

چگونگی روند درمانی   و و ارزیابی قلبیها آزمایش 
  . آورده شده است1شماره  در جدول بیمار

  

  بحث
 2ه میزان  بIVIG نوبت تجویز دودربیمار فوق با 

 مقادیران با  وادامه درم ساعت72لهص به فاکیلوگرم /گرم
 ، بر خلاف اکثر موارد بیماران کاوازاکی، ASAبالای 

 های بالینی بیماری دربیمار فوق ادامه یافته، نشانه علایم و
های  پاسخ ده وکرضایعه عروق کرونری او پیشرفت 

  از موردهمگی نشانفازحاد بیماری تشدید یافتند که 
 نوبتزتجوی. کاوازاکی مقاوم به درمان بوده است بیماری

مراه ادامه  هکیلوگرم به/ گرم5/1-2 به میزان IVIGدوم 
 بالا در بیماران مبتلا به کاوازاکی با مقادیر ASAمصرف 

 استاندارد که به رژیم درمانی پذیرفته شده مرسوم و
 .)8،6،2،1(ددرـگ ه میـتوصی، دـداده باشنـجواب مساعد ن
ازاکی کاو موارد نادر برایاستاندارد شده  درمان مدون و

دلیل ادامه پدیده التهابی ه ب. دوجود ندار درمان مقاوم به
  کسبخطر درمعرض آنان بیماران، گروه از شدید دراین

  

  نتایج آزمایشات و ارزیابی پشت سر هم بیمار مبتلا به کاوازاکی مقاوم  :1  شمارهجدول
  

  ECHO                ESR     PLT      Ht     PMN    WBC                   درمان     
    میلی متر              ) میلی متر (   )  ×103 (    ( % )      ) × 103  (   ) × 103(

  بستری اول
  بستری دوم 

   کلیندامایسین                            -                            33              250         38           6/5           2/10
  دیفن هیدرامین+ استامینوفن                            -                            44              509          36         6/11         8/14
2/23          7/17       4/31        532              58            7/3         ectasia1 LCA= IVIG +ASA(1st dose)  
2/27          5/24       6/27       560              132                LCA aneurysm=4.2)2nd dose (IVIG +ASA  
/30             28           23         800              152                            -                            IVIG+ASA (3rd dose )  

2/17        9/11         27         700              122                   4.1 =LCA  
  

  PMN=ر ئگلبول سفید پولی نوکل         LAC 1  =   شریان اصلی کرونری چپ       
  PLT=   پلاکت                               AST,ALT=    ترانس آمیناز های کبدی    

  ECHO=  اکوکاردیوگرافی               Cold agg = اگلوتی نین سردبرای تشخیص
  CXR=   رادیوگرافی قفسه صدری             نومونیه  پعفونت مایکوپلاسما  

 ASO= تولیزین پ   آنتی استر                 ECG=      نوار الکتریکی قلب                     

 ANA=     آنتی بادی ضد هسته ای         
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 بیماری، خصوصاً عوارض شدیدتر تر و  بیشعوارض
و  بیماران  اینشناخت زودتر. دارند عروقی قرار -قلبی
قراری درمان مناسب و مؤثر برای کاستن از عوارض بر

طالعات  م.)15،6،5(داردتر بیماری اهمیت بسزایی  بیش
  بیماران در معرض خطر زودترمتعددی برای شناخت

  . مقاوم به درمان انجام شده است کاوازاکی
در یک مطالعه مروری که برای شناسایی عوامل 

بیماران مبتلا تر در خطربیماری شدیدتر و یا عوارض بیش
، )7(م گرفتانجا) 2000( ١ نیوبرگربه کاوازاکی توسط

 عوامــلن ـرای تعییـی بــدی مختلفـبن ای درجهـه مـسیست
اولین سیستم : منجمله .خطر فوق مطرح گردیده است

تر در   بیماری شدیدتر و عوارض بیشخطربندی  درجه
 مطرح همکاران و 2آسایی توسط بیماران کاوازاکی

 1تر از  جنس پسر، سن کم:  عوامل شامل این.گردید
،  پس از قطع اولیه روز ویا عود تب14سال، تب بیش از 

 101 بیش از ESRو گرم درصد  10تر از  کمهموگلوبین 
غیر طبیعی  CRP و ESR ادامه وتداوم  ودر شروع درمان

وهمکاران  3هاردا ه، درمطالعاند بوده  روز30برای بیش از
، CRP ، افزایشخونی کملکوسیتوزیس،ترومبوسیتوپنی و

جنس پسر  تر از یکسال و سن کم کاهش آلبومین سرم و
مطالعات  .اند ازعوامل خطر بیماری شدید شناخته شده

 سازخطرعوامل دیگری نیز توسط محققین برای تعیین 
وجود ) 2000( همکاران 4شی نی فوک .اند انجام شده

CRP، بالا DH L طبیعی،  غیرروبین بیلی ، 590 بیش از 
برای عدم  خطرعوامل را بعنوان سن کم وتب طولانی 

 پیدایش بالاترخطر  و پاسخ مناسب به درمان استاندارد
ی بیماران  در.)16(دـان دانستهری ـروق کرونـات عـضایع

اند   درمان شدهASA و IVIG اکه با رژیم استاندارد
 5 موریرد توسطعوامل خطر در نارسایی درمان استاندا

 مورد )1998 (و همکاران 6 بیزر و)2000 (و همکاران

                                                 
1. Newburger  2. Asai 
3. Harda   4. Fuknishi 
5. Mori  6. Beiser 

تشدید : این عوامل شامل. )17،15( گرفتند مطالعه قرار
 باندهای  سلول  افزایشلکوسیتوز یا پولی نوکلئوزیس،

 کاهش پلاکت و یا، CRP افزایشدر خون محیطی،
 IVIGدرمان با یا ادامه تب پس از وکاهش هموگلوبین 

  IVIGرغم درمان با  علی مابیمار مورد بحث  در.دان بوده
 تب وسایر علائم ونشانه های بالینی ادامه یافته،،  ASAو

 کاهش یافته Hb افزایش و ESRو PMNو WBC تعداد
 همگی آنان دال الذکر  با توجه به مرور مقالات فوق.بود
 بوده که پیشرفت تر در بیمار بیماری شدید وجودبر

  .ی نیز دلیل تایید آن بوده استضایعه عروق کرونر
که با  خصوص در مواردیه درمان بیماران مقاوم، ب

 . استاندارد نشده است، باشد همراهعروقی -ضایعه قلبی
های  ضایعات وآسیب شناسی بافتدلیل شباهت  هگروهی ب
ا وازکولوتیدهای ـــی بـــاوازاکـــاری کـبیم عروقی در

های  اده از رژیمـاستف ،موارد مقاومت به درمان در دیگر،
 عروقی -التهابیهای   بیماریهای انـه درمـابـمشی ـانـدرم

 استفاده از .)6،1(اند کار گرفتهه ب دیگر را توصیه نموده و
ترین داروی استفاده شده در  مرسوم ،هاکورتیکوستروئید

 های دلیل گزارشه  ب، دیگر عروقی-التهابیهای  بیماری
ه هنوز ب )19( بیماری قلبیاولیه دال بر تشدید عوارض

 در  فراوانبا احتیاط عنوان داروی نامطمئن قلمداد و
  ویا همراه با داروهای دیگر IVIG تؤام باموارد خاص 

 هفته ویا 1-3 برای mg/kg 3-2روزانه ( متفاوت مقادیربا 
 با نتایج امیدوارکننده ) روز2-3گرم روزانه   میلی30-25
 )1996( همکاران  و١٧رایت .)9،8،5(اند کار گرفته شدهه ب

ر ب )2002(همکاران  و8وهاشین ، بیمار4در مطالعه بر روی 
 با استفاده از ASA وIVIGروی بیماران مقاوم به درمان 

 همکاران و 9هان ولی ،خوب  نتایج بسیار،استروئید
یا  در مطالعه بر روی بیماران کاوازاکی مقاوم و) 2000(

 از  دوگروه بینمقایسه ر ، دIVIGعود کاوازاکی پس از 
از  تفاوتی بین دو گروه ، بدون استروئیدو با بیماران

                                                 
7. Wright  8. Hashino  
9. Han  

www.SID.ir [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

26
 ]

 

                               4 / 6

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-143-en.html


Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 
  محمدجعفر صفار و همکار                             گزارش مورد   
  

 

124  1385مهر و آبان  ، 54                         دوره شانزدهم ، شماره                                مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                            

 گروهی نیز در صورت ادامه .)20،19،11(اند بیماران نیافته
یا عود بیماری از  روند بیماری ویا تشدید عوارض و

 .اند استفاده نمودهایجادکننده سمیت سلولی داروهای 
 فسفامید بر روند  در مطالعه اثر سیکلو)2000 (1والیس

 با استفاده از سیکلو )2001 (همکاران و 2رامانبیماری، 
 سپورین بر روی بیمار مقاوم به درمان استاندارد وکورتن

ای  درمطالعه. )14،13(ندآورد دست ه نتیجه خوبی بدرمانی
روه از ـروی دو گ رـ ب)2002( همکاران و 3هاشینـوه ـک

یا استروئید   وIVIGم  سونوبتبیماران مقاوم به درمان با 
 از نظر میزان اثر بخشی درمان وعوارض ند،ا انجام داده

تر در  بیماری، تفاوتی بین دو گروه جزء قطع تب سریع
های درمانی  از رژیم. گروه استروئیدی وجود نداشت

  به(Pentoxifyline)پنتوکسی فیلین دیگر مثل استفاده از 
در موارد بسیار مراه درمان استاندارد، پلاسموفورزیس ه

مقاوم به درمان نیز استفاده شده  شدید بیماری و
 در هرحال هنوز رژیم درمانی معین و. )6،5،1(است

مدون جهت درمان بیماران  مشخص، با برنامه معلوم و
 و IVIG سومنوبت بیمار فوق به. مقاوم تعیین نشده است

 ساعت پس 48طی  در ادامه آسپرین پاسخ مساعد داد و
تدریج ه علایم بالینی ب . تب قطع گردید، سومنوبتاز 

پیشرفت  های فاز حاد شروع به کاهش و  پاسخ،اصلاح
  .ضایعه عروقی متوقف گردید

روشن  سرانجام تا شناختن عامل واقعی بیماری و
  در بیماری کاوازاکی والتهاب عروقیشدن مکانیسم 

پدیده  جلوگیری از بیماری یا یافتن درمان اختصاصی
توان برای تمام   نمیرسد که نظر میه  بعروقیالتهاب 

  .بیماران کاوازاکی یک درمان خاصی را انجام داد
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