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Abstract 
 

Coronavirus 2 acute and severe respiratory infection virus (SARS-CoV2) has been identified as a 

pathogen of COVID-19 disease. Initially it was thought that children were safe from the virus, but several 

reports showed Multisystem Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C) as a dangerous complication 

of COVID-19. There are similarities and differences between MIS-C and Kawasaki disease, Kawasaki 

shock syndrome, and toxic shock. It is a multisystem disease that affects major systems, including 

cardiovascular, respiratory, blood and coagulation, kidney, and nervous systems. Diagnosis of MIS-C is 

based on evidence of recent SARS-CoV2 infection and multiple system involvement, and laboratory 

criteria for high inflammation in the absence of other causes. In many of these patients chest imaging may 

show no evidence of COVID-19 involvement, or abnormal findings such as pleural effusion, ground glass 

patchy opacities, or local density and atelectasis may be seen. Echocardiography shows involvement of 

pericardium, myocardium, endocardium, and coronary arteries, which may be accompanied by cardiac 

arrhythmias. On abdominal imaging, evidence of ascites may be reported in these patients. In whole 

blood tests, lymphopenia, anemia, and thrombocytopenia are common, and inflammatory markers are 

very high. In mild cases, patients can be closely monitored, but many of these children develop severe 

forms and require hospitalization or pediatric intensive care unit. This study narratively reviews the 

clinical manifestations of multisystemic inflammatory syndrome in children following COVID-19. 

 

Keywords: COVID-19, Multisystem inflammatory syndrome in children, Kawasaki disease 

 

J Mazandaran Univ Med Sci 2021; 31 (201): 178-191 (Persian). 

 
 
 
 
 
* Corresponding Author: Mohammad Sadegh Rezai - Pediatric Infectious Diseases Research Center, Communicable Diseases 

Institute, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran (E-mail: drmsrezaii@yahoo.com) 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
00

.3
1.

20
1.

17
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

13
 ]

 

                             1 / 14

mailto:drmsrezaii@yahoo.com\)
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1400.31.201.17.5
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-17102-fa.html


 
        
  
  

  ـدرانـــازنـــی مــکـــزشـــوم پــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج
  )178-191(   1400سال    مهر    201سی و یکم   شماره دوره 

  179      1400، مهر  201دوره سی و یکم، شماره     مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                                                

 مــروري

 تظاهرات بالینی سندرم التهابی چندسیستمی 
 یک مرور روایی: COVID-19به دنبال کودکان در 

  
       1لیلا شهبازنژاد

       2آذین حاجی علی بیگ
       2کوثر جعفري سوادکوهی

  3محمدصادق رضایی
  چکیده

زاي بیمــاري )، بــه عنــوان عامــل بیمــاريSARS-CoV2( 2ویروس سندرم عفونت حاد و شدید تنفسی ناشی از کرونــا 
معرفی شده اســت. اگرچــه در ابتــدا تصــور بــر ایــن بــود کــه کودکــان از ایــن ویــروس در امــان هســتند، امــا بــا  19-کووید

در  19-)، به عنوان یکی از عوارض خطرناك کوویدMIS-Cهاي متعدد، سندرم التهابی چند سیستمی در کودکان (گزارش
هایی با بیماري کــاوازاکی، ســندرم شــوك کــاوازاکی و شــوك ها و تفاوتکودکان شناخته شده است. این سندرم شباهت

عروقی، تنفسی، خــونی و  -هاي مهمی از جمله قلبیتواند سیستمبیماري چند سیستمی است که می MIS-Cتوکسیک دارد. 
، شــواهد SARS-CoV2براساس وجود شواهد عفونــت اخیــر بــا  MIS-Cانعقادي، کلیوي و عصبی را درگیر کند. تشخیص 

شود. تصویربرداري قفســه ســینه در درگیري چند سیستم و معیارهاي آزمایشگاهی التهاب بالا در غیاب علل دیگر مطرح می
هــاي غیرطبیعــی ماننــد پلــورال افیــوژن، این بیماران، ممکن است شواهد درگیري کووید را نشــان ندهــد یــا یافتــه بسیاري از

هاي پچی یا تراکم موضعی و آتلکتازي دیده شــود. در اکوکــاردیوگرافی، شــواهد درگیــري پریکــارد، میوکــارد، کدورت
آریتمی قلبی باشد. در تصویربرداري شکم، شواهد آســیت تواند همراه با خورد که میاندوکارد و عروق کرونر به چشم می

در این بیماران، ممکــن اســت گــزارش شــود. در آزمــایش کامــل خــون، لنفــوپنی، آنمــی و ترومبوســیتوپنی شــایع اســت و 
ري از توان بیماران را از نزدیک پیگیري نمود امــا بســیانشانگرهاي التهابی نیز بسیار بالا هستند. در موارد خفیف بیماري، می

این کودکان به انواع شدید مبتلا شده و نیازمند بستري در بخش بیمارستان یا بخش مراقبت ویژه کودکان هستند. این مطالعه 
  پردازد.می COVID-19به مرور تظاهرات بالینی سندرم التهابی چندسیستمی در کودکان به دنبال 

  

  کودکان، بیماري کاوازاکی ، سندرم التهابی چند سیستمی،19-کووید واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
ویروس سندرم عفونت حاد و شدید تنفسی ناشی از 

 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2)2کرونا
)SARS-CoV2 در چــین  2019)، در اواخر دسامبر ســال

ــاري ــل بیم ــوان عام ــه عن ــد و ب ــزارش ش ــاري گ زاي بیم

 )COVID-19=Coronavirus disease 2019( 19- ویــدوکــ
. این بیماري بعد از مدت کوتاهی از )1(معرفی شده است

که کشــورهاي  سوي سازمان بهداشت جهانی، پس از آن
  ارس ـم 21د، در ـردنـزارش کـا آن را گـی در دنیـمختلف

  
 E-mail: drmsrezaii@yahoo.comبوعلی، مرکز تحقیقات عفونی اطفال                   مرکز آموزشی درمانیبلوار پاسداران،  :ساري - محمدصادق رضایی مولف مسئول:

 هاي واگیر، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایران. استادیار، مرکز تحقیقات عفونی اطفال، پژوهشکده بیماري1
 هاي واگیر، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایران. متخصص کودکان، مرکز تحقیقات عفونی اطفال، پژوهشکده بیماري2
  هاي واگیر، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایرانز تحقیقات عفونی اطفال، پژوهشکده بیماريمرک. استاد، 3
 : 15/6/1400تاریخ تصویب :                 20/4/1400تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            16/4/1400 تاریخ دریافت  
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 این ویروس تاکنون. )2(به عنوان پاندمی معرفی شد 2020
 2ها انسان را آلوده کرده و موجب مرگ بــیش از میلیون

تــر چه بــیشاگر .)3(میلیون نفر در سرتاسر دنیا شده است
مبتلایان به این ویروس علائم خفیف سرشتی مانند تب، 

گاهی نیز علائــم  حالی دارند،لرز، درد بدن، ضعف و بی
 دچار بیمارانکنند، تعدادي از گوارشی را تجربه میتنفسی یا 

توانــد شوند که مــیعلائم تنفسی یا سیستمیک شدید می
که  SARS-CoV2ویروس  .)1(ها شودمنجر به مرگ آن

باشد ازطریق سیستم تنفسی از خانواده کرونا ویروس می
موجــود بــر روي اپیتلیــوم  1ACEهــاي میزبــان و گیرنــده

وس بــه دوره نهفتگی ویر .)4(دشوتنفسی، وارد سلول می
 11تــر بیمــاران طــی روز است و بیش 6تا  5طور متوسط 
درصــد افــرادي کــه  18تا  5/2شوند. دار میروز، علامت

تست مثبت کوویــد دارنــد ممکــن اســت بــدون علامــت 
باشند و لذا انتقال از افراد بدون علامت نیز ممکــن اســت 

 48رخ دهد و در برخی مطالعات انتقال بدون علامت در 
موارد گزارش شده اســت. از طــرف دیگــر درصد  62تا 

بیماران قادر به انتقال ویروس به دیگران، یک تا سه روز 
   .)5(قبل از بروز علائم هستند

هاي اولیه از این بیماري، موارد کمــی از در گزارش
کــه تصــور طوريهدرگیري کودکان گزارش شده بود، ب

بر این بود که کودکان از ایــن بیمــاري مصــون انــد و یــا 
درصد 2تر از و کم کنندعلائم خفیفی از آن را ظاهر می

امــا . )6(دادنــدبیماران بستري شده را کودکان تشکیل می
هــا و تــر خــانوادهتر بیماري و درگیري بیشبا شیوع بیش

هایی از مــوارد شــدید و حتــی کشــنده کودکان، گزارش
منتشــر شــد کــه در نهایــت منجــر بــه  کودکانبیماري در 

کودکــان ناشــی از  چندسیســتمی شناخت سندرم التهــابی
شد کــه توســط ســازمان بهداشــت جهــانی و  19-کووید

عنــوان ه ایــالات متحــده، بــ هــا درمرکــز کنتــرل بیمــاري
اي شدید و چنــد سیســتمی در کودکــان گــزارش عارضه

 2C-MISصــورت مخفــف در این ســندرم کــه بــه .)7(شد
هــاي مهــم در ارگــان يشــود، عــوارض شــدیدنامیده می

                                                
1. ACE= Angiotensin-converting enzyme 
2. Multisystem Inflammatory Syndrome in Children 

مانند سیستم قلبی عروقی، تنفسی، عصــبی، کلیــوي و یــا 
کــه بــالقوه تهدیدکننــده  )1(دهــدحتی گوارشــی رخ مــی

درصــد، ایــن 75طوري کــه تــا ان هستند بهزندگی کودک
ــک داشــته ــت همودینامی ــه حمای ــاز ب ــاران نی  و در )6(بیم
مــرگ  باصورت عدم درمان و اقدامات حمایتی مناسب، 

  ).1 تصویر شماره( )1،7،8(همراه استو میر 
هفتــه بعــد از عفونــت بــا  4تــا  2این عارضه معمــولاً 

 19-یا یک ماه بعد از اوج شــیوع کوویــد )6( 19-کووید
هاي منتشــر شــده . در گزارش)9(شوددر بالغین شروع می

ـــت MIS-Cاز  ، تعـــداد کودکـــانی کـــه ســـرولوژي مثب
ــد ــیش 19-کووی ــتند، ب ــه داش ــود ک ــانی ب ــر از کودک   ت

3PCR-RT تواند این نظریه را مطرح مثبت داشتند که می
تر یک پدیده ایمونولوژیک و بعد بیش MIS-Cکند که 

. )1،9(که ناشی از عفونت اولیه باشدعفونت است تا ایناز 
رســد در بــالغین بــا نارســایی از طرف دیگر، بــه نظــر مــی

که حدود یک  19-شدید تنفسی ناشی از عفونت کووید
هفته بعد از شروع علائم دچار بدتر شدن شــرایط بــالینی 

تــر از تهــاجم شوند، اخــتلال در سیســتم ایمنــی بــیشمی
. )9(کننــده ایــن تظــاهرات باشــدمستقیم ویروس، توجیــه

شــوند تر از بالغین، دچار علائم تنفســی مــیکودکان کم
باشد که  ACE-2تر ژن گیرنده که شاید ناشی از بیان کم

ــده  ــت SARS-CoV-2گیرن ــی  .)10،11(اس ــتلال ایمن اخ
، NK cellخصوص ههمراه با بیماري تنفسی با لنفوپنی (ب

) و تولیــد دائمــی Bهــاي و لنفوسیت CD4هاي لنفوسیت
 6و اینترلوکین  α-TNF4هاي پیش التهابی مانند سیتوکین

براســاس ایــن اخــتلال در سیســتم  .)12(شــودمشخص می
 5هاي تعدیل کننده سیســتم ایمنــیایمنی است که درمان

 .)9(انــدمطرح شده 19-در بالغین با عفونت شدید کووید
هاي بالینی مرتبط هاي متعددي از سندرمتاکنون گزارش

ــود  19-بــا کوویــد در کودکــان منتشــر شــده کــه بــه بهب
ها نسبت بــه ایــن پانــدمی و عــوارض آن کمــک دیدگاه

نماید. روند تدریجی تغییر در برخورد بــا ایــن شایانی می
خورد. لــذا بیماران در این مقالات به وضوح به چشم می

                                                
3. RT-PCR= Reverse transcription polymerase chain reaction 
4. TNF= Tumor necrosis factor 
5. Immunomodulatory therapies 
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 MIS-Cها، عــوارض و شــیوه برخــورد بــا انهدر این مقاله، نش
براساس منابع منتشر شده تــاکنون و  19-مرتبط با کووید

هاي موجود تنظیم شده اســت. ایــن براساس دستورالعمل
موارد ممکن است به مرور و تا زمــانی کــه پانــدمی تمــام 
زوایاي خــود را نشــان دهــد و تجربــه و دانــش در آن بــه 

 19- ورد مراحل پاتوژنز کوویــددر م تکامل برسد تغییر کند.
دو زیر گروه مجزا که با هم همپوشانی دارند مطرح شده 

شــود است. مرحله اول با حضور خود ویروس شروع مــی
در حالی کــه مرحلــه بعــد ناشــی از پاســخ ایمنــی میزبــان 

، بــا طــی ســه 19-بر این اساس بیمــاري کوویــد .)4(است
مرحله متوالی بالینی و متعاقب آن، افزایش شدت بیماري 

دهــد کــه شــناخت ایــن مراحــل بــه انتخــاب را نشان مــی
 )4(هاي درمانی مناسب کمک شایانی خواهــد کــردرژیم

  ).2 تصویر شماره(
  

  
 

  MIS-Cفیزیوپاتولوژي  :1تصویر شماره 
ARDS= Acute respiratory distress syndrome; CRP= C-reactive protein; LDH= lactate dehydrogenase; NT-proBNP= N-terminal pro B-type 
natriuretic peptide; SIRS= systemic inflammatory response syndrome; GM-CSF= Granulocyte Macrophage Colony Stimulating Factor 
 

  
 

  )MIS-C )9دسته بندي مراحل بالقوه پاتوژنز و فیزیوپاتولوژي  :2تصویر شماره 
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  مرحله اول بیماري (عفونت اولیه خفیف)
در مرحلــه اول بیمــاري، ویــروس وارد بــدن میزبــان 

کنــد. در بســیاري از شده و علائم اولیه بیماري بروز مــی
 و علائــم غیــر 1بیمــاران، ایــن مرحلــه شــامل دوره نهفتــه

اختصاصی و خفیف بیماري مانند ضــعف، تــب و ســرفه 
 میزبان در حــالخشک است. در این مرحله ویروس در بدن 

تر از همه در بافت تنفسی مستقر شــده تکثیر است و بیش
هــاي همانند سایر ویروس SARS-CoV2است. ویروس 

در  22این خــانواده، بــه گیرنــده مهارکننــده آنژیوتانســین
ها در انســان شود. این گیرندههاي انسانی متصل میسلول

ــدوتلیوم  ــه، روده کوچــک و ان ــت ری ــی در باف ــه فراوان ب
روقی وجود دارند. با توجه به راه انتقال هوابرد بیمــاري ع

هاي ویــروس در بافــت تنفســی، بیمــاري و وجود گیرنده
شــود. معمولاً با علائم خفیف تنفسی و سرشتی شروع می

 تشخیص بیماري در این مرحله با بررسی نمونه تنفسی بــا
3PCR ـــرولوژي ـــی س ـــد IgMو  IgG، بررس ، 19-کووی

) و 4CBCهاي خونی (مارش سلولتصویربرداري ریه، ش
، لنفــوپنی و CBCهاي عملکــرد کبــدي اســت. در تست

شود. درمان در این مرحله بــر درمــان نوتروفیلی دیده می
 صــورتی کــه داروهــاي ضــد علامتی متمرکــز اســت. در

ویروس مانند رمدسیویر دردسترس باشند، براي بیمــاران 
م تواند مفید باشد و موجب کاهش مدت علائــخاص می

و کاهش انتقــال بیمــاري شــده و یــا حتــی ممکــن اســت 
بیماري جلوي تشدید بیماري را بگیرد. در واقع اگر بتوان 

و  آگهــیرا در افراد در این مرحلــه متوقــف کــرد، پــیش
  .)4(بهبودي عالی خواهد بود

  

  مرحله دوم بیماري (عفونت خفیف، درگیري ریوي)
 در مرحله دوم بیماري که بیماري در ریــه مســتقر شــده
است، تقسیم ویروس در ریه و التهاب بافــت ریــه وجــود 
دارد. در این مرحلــه بیمــاران دچــار پنومــونی ویروســی، 

شــوند. در تصــاویر سرفه، تــب و احتمــالاً هیپوکســی مــی
ریه این بیمــاران، ارتشــاح رادیولوژیک و سی تی اسکن 

                                                
1. Incubation period 
2. Angiotensin-converting enzyme 2 receptor 
3. PCR= Polymerase chain reaction 
4. CBC= Complete blood count 

شــود. در دیده می 5دوطرفه ریوي یا کدورت شیشه مات
CBCتشدید لنفوپنی و یا افزایش ترانس آمینازهاي کبدي ، 

شود. بسیاري از این بیماران در این مرحلــه نیــاز دیده می
کنند. در ایــن مرحلــه نیــز به بستري در بیمارستان پیدا می

ی و یــا آنتــی وایــرال ماننــد هاي حمایتها بر درماندرمان
رمدســیویر اســتوار اســت. در مــوارد هایپوکســی شــدید، 

  )4(ممکن است کورتیکواستروئیدها کمک کننده باشند
  

  )6مرحله سوم بیماري (شدید، التهاب سیستمی
داد کمی از بیماران دچار ایــن مرحلــه از بیمــاري تع

هاي خارج ریوي و طور مشخص با سندرمشوند که بهمی
سیستمیک همراهی دارد. در این مرحلــه، نشــان گرهــاي 

یابند و کاهش قابل توجــه التهاب سیستمیک افزایش می
 7کمک کننده، سرکوب گر و تنظیم کننده Tهاي سلول

 ،2هاي التهابی مانند اینترلوکین . سیتوکین)13(دهدرخ می
، فــاکتور محــرك کولــونی 7، اینترلــوکین 6اینترلــوکین 

ــریتین و GCSF ،(8CRPگرانولوســیت ( در  dimer-D، ف
ــی ــزایش م ــاران اف ــن بیم ــدای ــونین و )14(یاب ــی تروپ  . حت

9ro BNPP در این مرحله شــوك و  .)15(نیز افزایش یابد
نارسایی چند سیستمی و تنفسی دور از انتظــار نیســت. در 

 10کننده سیستم ایمنیاین مرحله است که داروهاي تنظیم
ها مانند هاي سیتوکینمانند کورتیکواستروئید، مهارکننده

ـــوکین توســـیلیزوماب  ـــده اینترل ـــاکینرا 6(مهارکنن )، آن
و ایمونوگلبولین  )16()1(آنتاگونیست گیرنده اینترلوکین 

ي، ممکن است در کنترل این رونــد التهــابی داخل ورید
هــاي کمک کنند. مراحل ذکر شده در بالا در مورد یافته

در تمــام  19-کلی است کــه در جریــان پانــدمی کوویــد
در  19-سنین مطرح شــده اســت. شــیوع ابــتلا بــه کوویــد

 رســدتر از بزرگسالان است و به نظــر مــیکودکان بسیار کم
و میر ناشی از آن نیز و مرگ  19-درگیري شدید کووید

تــر باشــد. تمایــل بــه در کودکان به نسبت بزرگسالان کم
هــاي هــوایی فوقــانی، تفــاوت در تر در راهدرگیري بیش

                                                
5. ground glass opacities 
6. Systemic hyperinflammation 
7. Helper, suppressor, and regulatory T cell 
8. CRP= C-reactive protein 
9. N-terminal pro B-type natriuretic peptide 
10. Immunomodulatory agents 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
59

26
0.

14
00

.3
1.

20
1.

17
.5

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

13
 ]

 

                             5 / 14

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17359260.1400.31.201.17.5
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-17102-fa.html


     
  و همکاران نژادشهباز لایل     

  183      1400، مهر  201دوره سی و یکم، شماره     مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                                                

 مــروري

آنژیوتانســین، پاســخ -و رنــین ACE2هــاي بیــان گیرنــده
، 6تــر اینترلــوکین تر سیستم ایمنــی، ســطوح کــمخفیف

 بــالاي، ســطوح P، میلوپراکسیداز و ســلکتین 10اینترلوکین 
 و نقش احتمالاً محــافظتی 111مولکول چسبنده داخل سلولی

توانــد توجیــه کننــده چنــین تفــاوتی در هــا مــیلنفوسیت
ــد ــان باش ــاري  MIS-C .)17(کودک ــدید بیم ــرم ش ــه ف ک

هــاي چنــد گیــريدر کودکــان اســت، بــا در 19-کوویــد
هاي بــالینی سیستمی خود را نشان داده و معمولاً با سندرم

متعــددي ماننـــد بیمـــاري کــاوازاکی، ســـندرم شـــوك 
 .)1،18،19(شــودتوکسیک، انسفالوپاتی و ... مشخص مــی

ــراي  1 شــماره جــدول  MIS-Cمعیارهــاي منتشــر شــده ب
ایالات متحده را  CDCداشت جهانی و توسط سازمان به

دهد کــه در حــال حاضــر نیــز بــه عنــوان مأخــذ نشان می
  گیرد.تشخیص این سندرم مورد استناد قرار می

  
هاي بالینی و آزمایشــگاهی بیمــاران مقایسه ویژگی :1جدول شماره 

)، KDSS)، سندرم شوك کاوازاکی(KDمبتلا به بیماري کاوازاکی(
  )9( MIS-C) با TSSسندرم شوك توکسیک (

  MIS-C 
 بیماري 

  کاوازاکی
 سندرم 

  شوك کاوازاکی
 سندرم 

  شوك توکسیک
  بالاتر  ترپایین  ترپایین  ساله) 16ماه تا  6بالاتر (  وز بیماريسن بر

  **  **  ***  ****  هایپوتانسیون
  **** * *  ****  تغییرات مخاطی

  مشخصاً اریترودرمی * *  *  راش
 * * * *  پوسته ریزي

  *  *  بندرت  * تغییرات هوشیاري یا انسفالوپاتی
  *  *  بندرت  **  استفراغ، اسهال و یا درد شکم

  ****  *  بندرت  *  یسترس تنفسید
  *  ***  ***  *  میالژي

 نوتروفیلی نوتروفیلی  نوتروفیلی  نوتروفیلی/ لنفوپنی  گلبول سفید خون
    ، نرمال،       پلاکت

PT, PTT   نرمال یا  نرمال  

   نرمال یا   نرمال ، نرمال ،   فیبرینوژن
D-dimer  نرمال یا   نرمال   

ALT  نرمال یا  نرمال یا  نرمال یا  نرمال یا 
   نرمال  کراتینین

  نامشخص    نرمال یا    تروپونین
Pro-BNP   نرمال یا   نامشخص  

  نرمال  نرمال یا   نرمال یا   فریتین
CRP     

 *** ** * * دیلاتاسیون یا آنوریسم عروق کرونر

  تبندر  *  ****  *  اختلال عملکرد بطنی قلبی
  بندرت  **  *  *  نارسایی دریچه اي

 

 هیچوقت وجود ندارد؛ :  ***وجود دارد؛  همیشه تقریباً:  **همیشه وجود دارد؛  :*

  کاهش :افزایش زیاد؛  :افزایش،  :ممکن است وجود داشته باشد یا خیر؛ :  ****
  

ALT=alanine transaminase; pro-BNP=pro-B-type natriuretic peptide; 
CRP=C-reactive protein; KD= Kawasaki Disease; KDSS= Kawasaki 
Disease shock syndrome; MIS-C= multisystem inflammatory 
syndrome in children; TSS= toxic shock syndrome; WBC= white 
blood cell count 

                                                
1. Intracellulariadhesionimolecule-1 

   MIS-Cهاي بالینی مرتبط با سندرم
  COVID-19مرتبط با  کاوازاکی

 ري کاوازاکی که یک واسکولیت عروق متوسطبیما
توسط کــاوازاکی  1967در دوران کودکی است از سال 

و پس از آن در سراسر دنیا و از  )20(از ژاپن گزارش شد
 ترین مــوارد. بیش)23- 21(جمله ایران نیز گزارش شده است

بیماري کاوازاکی از کشورهاي شرق آسیا  گزارش شده
. بیمــاري کــاوازاکی )21(به ویژه ژاپن و کره بــوده اســت

 ترین علت بیماري قلبی اکتســابی در کشــورهاي توســعهمهم
تیوپــاتوژنز بیمــاري همچنــان ناشــناخته  .)9،24(یافته است

رســد ناشــی از تعامــل دو عامــل مهــم است اما به نظر می
ژنتیک و یک عامل عفونی ناشناخته باشد چــرا کــه ایــن 

تــرین بیماري در مناطق جغرافیایی خاصی از آســیا بــیش
یــه تــا هــاي ژانودر نیمکره شمالی، در مــاه .شیوع را دارد

مــاه نیــز بــه  6کند و کودکان زیر تر بروز میمارس بیش
توانــد بــه علــت شوند کــه مــیندرت دچار کاوازاکی می

  هاي مادري باشد.انتقال ایمونوگلبولین
تواند مبین وجــود یــک ها میدر هر حال، این نشانه

آنتی ژن یا عامــل عفــونی باشــد؛ هرچنــد تــاکنون عامــل 
پــیش از پانــدمی  .)20(ستمشخصی براي آن پیدا نشده ا

 زاکی، گزارش مواردي از بروز خانوادگی کــاوا19- کووید
دهنــده ردپــایی از تواند نشــاندر فاصله زمانی کوتاه، می

ــروع ــل ش ــک عام ــوان ی ــه عن ــت ب ــاري عفون ــده بیم کنن
، کودکــانی 19-در پانــدمی کوویــد .)20(کاوازاکی باشد

شوند گــاهی ) مبتلا میMIS-Cکه به فرم شدید بیماري (
 .)1،19،20(دهنــدکاوازاکی را نشان مــی علائمی مانند بیماري

در  19-هاي اولیه پاندمی کوویــدطوري که در گزارشهب
ســال قبــل از پانــدمی  5ا کودکان در ایتالیا، در مقایســه بــ

در واقــع  .)25(برابــر شــده بــود 30میزان بروز کــاوازاکی 
ــه  ــتلا ب ــاران مب ــیاري از بیم ــد MIS-Cبس ــی مانن ، علائم

کونژکتیویت دوطرفه غیرچرکی، تغییرات مخاط دهــان: 
هــاي خشــک و تــرك خــورده، زبان توت فرنگــی، لــب

هاي پوستی متعدد، تمایل به درگیري قلب بــه ویــژه یافته
ــزایش نشــانگرهاي التهــابی را نشــان  ــر و اف عــروق کرون
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. امــا بایــد در نظــر داشــت کــه ایــن دو )18-1،20(دهندمی
هــا بیماري، عــلاوه بــر مــوارد مشــترك، در برخــی جنبــه

 MIS-Cمتفاوتند. علاوه بر این که سن بیماران مبــتلا بــه 
تر از بیماران مبتلا به کاوازاکی است، شــیوع معمولاً بیش

 MIS-Cن چــپ نیــز در علائم شکمی و اختلال عملکرد بط
 CRPو  ESRمارکرهاي التهابی ماننــد  .)26(تر استشایع

امــا لکــوپنی،  ،)9(در هر دو بیماري افــزایش یافتــه اســت
بــه کــرات دیــده  MIS-Cنفوپنی و یا ترومبوسیتوپنی در ل

هــا و تشــابه تفــاوت 1. جــدول شــماره )1،18،19(شــودمــی
دهد. تعدادي از نشان می MIS-Cبیماري کاوازاکی را با 

بیماران مبتلا به کاوازاکی، ممکن است دچــار شــوك و 
چــه در سپســیس باکتریــال دیــده آنهیپوتانســیون، ماننــد 

شود شــوند. در مقایســه بــا ســایر مبتلایــان بــه بیمــاري می
کاوازاکی، بیماران مبــتلا بــه ســندرم شــوك کــاوازاکی 

)12KDSSــیش ــدمی )، ب ــار بان ــه دچ ــال دارد ک ــر احتم ت
(افزایش شمار باندسل)، کاهش تعــداد پلاکــت و میــزان 

ــدار  ــزایش مق ــوبین و اف ــوند CRPهموگل ــن )9،27(ش . ای
تر دچار دیلاتاسیون عروق کرونر و اخــتلال یماران بیشب

هر چند درمــان بیمــاران  .)28(شوندعملکرد بطن قلب می
یکســان اســت، امــا احتمــال  KDSSمبتلا به کاوازاکی و 

ــر بــیش KDSSشکســت درمــان خــط اول در بیمــاران  ت
هاي ران هستند که ویژگیو این گروه از بیما )9،29(است

  .)9(دارند MIS-Cتري نسبت به بالینی مشابه
  

  سندرم شوك توکسیک
) ثانویــه فعالیــت 13TSSدرم شــوك توکســیک (ســن

هــا ژنغیرقابل کنترل سیستم ایمنی نســبت بــه ســوپرآنتی
صــورت غیــر هایی هستند که بهاست که در واقع پروتئین

کننــد و منجــر بــه را تحریــک مــی Tهــاي انتخابی سلول
هــاي باکتریــایی شــوند. گونــهترشح وسیع سیتوکینی مــی

ــیماننــد اســتاف اورئــوس واســترپ پیــو تواننــد ژن م
هایی تولید کننــد کــه ماننــد ســوپرآنتی ژن اگزوتوکسین

توانند نقش سوپرآنتی ژنی ها هم میرفتار کنند. ویروس
                                                
1. Kawasaki disease shock syndrome 
2. Toxic Shock Syndrome 

 SARS-CoV-1مطالعات قبلــی در مــورد  .)9(داشته باشند
توانــد نقــش دهد کــه ســاختار ویروســی آن مــینشان می

 TSS. تظــاهرات بــالینی )9،30(سوپرآنتی ژنی داشته باشد
شر اریترودرمیک، درگیري شامل هایپوتانسیون، راش منت

غشاهاي مخاطی و اختلال چنــد سیســتمی (کلیــه، کبــد، 
 .)1،9،18،31(خون، تنفس، عضلانی و نورولوژیک) است

بیوتیک مناسب بــر ، شامل مایع درمانی، آنتیTSSدرمان 
، علیــه عفونــت مســئول و در مــوارد هایپوتانســیون مقــاوم

IVIG مکانیســم احتمــالی تــاثیر  .)1،9،18(اســتIVIG  در
TSSهاي باکتریال و کاهش ، خنثی کردن سوپرآنتی ژن

، ســن بیمــاران TSSدر  .)9(پاسخ ایمنی تشدید شده است
 سال است و معمــولاً مقــدار هموگلــوبین 9±4طور متوسط هب

نرمال بوده، اما تعداد پلاکت کاهش یافته ولی کــراتینین 
 ،19- در پاندمی نوپدید کوویــد .)9(ممکن است افزایش یابد

هــایی تواننــد علائــم و نشــانهمــی MIS-Cبیماران مبتلا به 
دهند، مانند راش، هایپوتانسیون و اختلال نشان TSSمانند 

نیــز  MIS-Cهاي اولیه عملکرد چندسیستمی. در گزارش
. جــدول )1،18(ها اشاره شده استبه کرات به این سندرم

هاي این دو بیمــاري را بیــان ها و تفاوتویژگی 1شماره 
  کند.می

  

 MIS-Cهاي مختلف در درگیري ارگان

اگر چه در راهنماهاي بالینی، به معیارهاي تشخیصی 
)، در 1این سندرم بالینی اشاره شده است (جدول شــماره 

این بخش به تفصیل در مورد علائم بیمــاران و درگیــري 
  شود. هاي مختلف پرداخته میسیستم

ــی ــی -سیســتم قلب ــري سیســتم قلب ــی: درگی  -عروق
بسیار شــایع اســت و شــامل درگیــري  MIS-Cعروقی در 

هاي قلب است. درگیري پریکارد (پریکاردیــال همه لایه
ها یا اختلال افیوژن)، میوکاردیت یا اختلال عملکرد بطن

ها یــا چهسیستم هدایتی قلب با انواع آریتمی، التهاب دری
واسکولیت عروق کرونر به کرات در کودکان گــزارش 

  مشــخص MIS-Cشده است. فراوانی دقیق درگیري قلبی در
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 مــروري

 40تــا  30نیست، امــا در مطالعــات منتشــر شــده تــاکنون، 
 19تــا  8درصد این بیماران، کاهش عملکرد بطن چپ و 

 .)7،8،32(ها نیز عروق کرونر غیرطبیعی داشــتنددرصد آن
را گــزارش  MIS-Cهایی که بیمــاران شــدید در گزارش

تر بوده است، به اند، میزان درگیري قلبی بسیار بیشکرده
درصــد  60طــوري کــه کــاهش عملکــرد بطــن چــپ تــا 

درصــد  50تــا  20بیماران و عروق کرونر غیرطبیعی بــین 
. هرچنــد تشــابهات )7،33،34(بیماران گزارش شــده اســت

و بیمــاري کــاوازاکی وجــود  MIS-Cبسیاري در علائــم 
ــه ــتلال دریچ ــی و اخ ــرد بطن ــتلال عملک اي در دارد، اخ

MIS-C با این کــه  .)1(تر از بیماري کاوازاکی استشایع
کــاملاً مشــخص نشــده  MIS-Cمکانیسم آسیب قلبی در 

 تواند آســیب ناشــی از التهــاباست اما علل احتمالی آن می
ــی،  ــی، هایپوکس ــاد ویروس ــت ح سیســتمیک، میوکاردی
کاردیومیوپاتی ناشــی از اســترس و بــه نــدرت ایســکمی 

هاي بافــت یافته .)34(ناشی از درگیري عروق کرونر باشد
شناسی زیادي از این بیماران در دســت نیســت. در یــک 

 فوت شــده، شــواهد میوکاردیــت، MIS-Cگزارش از بیمار 
ــا ارتشــاح  پریکاردیــت و انــدوکاردیت دیــده شــد کــه ب

  هـــاي التهــابی همـــراه بودنــد و حتـــی ویـــروس ســلول
SARS-CoV-2  را با میکروســکوپ الکترونــی در بافــت

هــاي بــالینی ایــن البته همه یافته .)35(تندقلب این بیمار یاف
ســازگار نبــود و درگیــري شــدید  MIS-Cبیمار کاملاً بــا 

ریوي در این بیمار، شاید نشان دهنده فرم شدید عفونــت 
  .  MIS-Cویروسی بود تا 

ــی: ــتم تنفس ــد سیس ــت کووی ــان عفون  19-در جری
درگیري دستگاه تنفسی با علائم خفیف ماننــد آبریــزش 

وع بیشتري دارد ولی ممکن است بینی، عطسه و سرفه شی
تعدادي از کودکان به سمت درگیري شدید یــا نارســایی 

درگیري تنفســی در بیمــارانی کــه  .)1(تنفسی پیش بروند
تواند علاوه بــر تهــاجم شــدید اند، میشده MIS-Cدچار 

ویروس به دستگاه تنفسی، ناشی از اخــتلال در عملکــرد 
  سیستم قلبی عروقی، واسکولیت یا علل ایمونولوژیک یا 

  

اختلالات همــاتولوژیکی ماننــد کواگولوپــاتی یــا آنمــی 
یکــی از علــل احتمــالی تواند باشد. عفونت ثانویه نیز می

  شدت دیسترس تنفسی باشد.
 MIS-Cآسیب حاد کلیه در بیماران  سیستم کلیوي:

درصــد مــوارد 18تــا  16نادر نیست و در برخی مطالعــات 
 درگیري .)36،37(شونددچار درجاتی از آسیب حاد کلیه می

ت ولی ممکن اســت بــا کلیوي در بیشتر موارد خفیف اس
اختلال فشارخون، کاهش فیلتراسیون کلیوي، اختلالات 

 .)1،37(الکترولیتی، دفع پروتئین و یا همــاچوري همــراه شــود
تهاجم مکانیسم آن ناشناخته است و ممکن است ناشی از 

ــده ــه، پدی ــه کلی ــروس ب ــتقیم وی ــک،مس ــاي ایمونولوژی  ه
انعقادي، سپســیس یــا هــایپوپرفیوژن و درمــوارد خــاص، 

  توکسیسیته ناشی از داروها باشد.
ــم گوارشــی ماننــد اســهال،  دســتگاه گــوارش: علائ

نــادر  19-به کوویداستفراغ یا درد شکم در بیماران مبتلا 
به سمت علائم شــکم  است ممکن MIS-Cنیست. اما در 

حاد مانند پریتونیت پیش برود. اختلال در ضمائم سیستم 
 هاي کبدي،گوارشی مانند درگیري کبدي با افزایش آنزیم
) یا PT,PTTکاهش آلبومین، اختلال مسیرهاي انعقادي (

یت، انــد. ایلئــوس و یــا آســپانکراتیت نیز گــزارش شــده
با علل  MIS-Cهپاتومگالی یا اسپلنومگالی نیز در فرآیند 

  .)1،26،38،39(مختلف احتمالی دیده شده است
سیستم عصبی: علائم نورولوژیک در این کودکــان 

قراري و بی 14شایع است و شامل سردرد، لتارژي، گیجی
هاي ن ممکن است با درگیرياست. تعداد کمی از بیمارا

ــاهش  ــد ک ــوند مانن ــه ش ــبی مواج ــتم عص ــدیدتر سیس ش
هوشیاري و تشنج، سکته مغزي، مننگوانسفالیت، ضــعف 

اي که در انســفالوپاتی عضلانی، علائم ساقه مغز و مخچه
در یــک  .)1،8،40(گــزارش شــده اســت MIS-Cهمراه با 

علائــم  MIS-Cدرصــد کودکــان مبــتلا بــه  20تــا  مطالعه
نورولوژیک داشتند و درگیري شدید نورولوژیک ماننــد 
انسفالوپاتی شدید، دمیلینه شدن سیستم عصبی مرکــزي، 

درصــد  3ادم شدید و حاد مغزي و سندرم گیلن بــاره در 
                                                
1. confusion 
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ز ـال نیـــاب کرانیـــج اعصـفل .)40(دـزارش شـاران گـبیم
ــاران  ــر از  6گــزارش شــده اســت ( MIS-Cدر بیم  47نف

 ، اتیولــوژي19- مانند بسیاري از عوارض کوویــد .)41(بیمار)
  دقیق درگیري سیستم عصبی ناشناخته است.

 1طورکــه در جــدول شــماره پوست و مخاط: همــان
 MIS-Cپوســتی مخــاطی در تشــخیص آمــده، درگیــري 

شود و تعداد قابل تــوجهی از بیمــاران، دچــار استفاده می
طــوري کــه در شــوند، بــهضایعات پوستی یا مخاطی مــی

هــاي ، یافتهMIS-Cدرصد بیماران  80ها بیش از گزارش
مثبت جلدي مخاطی دارنــد. طــول مــدت ایــن ضــایعات 

   .)42(تواند چند ساعت تا چند روز باشدمی
طــور کلــی بــه 19-بررسی کودکان مبتلا به کوویــد

ــا مــوارد  19-(مــوارد شــدید کوویــد ) نشــان MIS-Cو ی
دهد که بیمارانی که ضایعات پوستی مخــاطی دارنــد، می

تري دارند معمولاً حال عمومی بدتر و تاکی کاردي بیش
ان گرهــاي التهــابی بــالاتر و لنفــوپنی شــدیدتري را و نش

بــراي بســتري در  15میزان خطر نسبی .)43(کنندتجربه می
بخش مراقبــت ویــژه در بیمــارانی کــه ضــایعات پوســتی 

، بــراي پرخــونی ملتحمــه 10طور کلی داشــتند همخاطی ب
بود. علی رغــم  6و براي راش پوستی  30(کونژکتیویت) 

 19-ایــن کــه کونژکتیویــت در بــالغین مبــتلا بــه کوویــد
طورکــه گفتــه شــد در علامــت مهمــی نیســت، امــا همــان

کودکان علامتی مهم براي پیشــگویی بســتري در بخــش 
. چنــین تفــاوتی در میــان گــروه )43(مراقبت ویــژه اســت

، یعنــی )42(دیــده نشــده اســت MIS-Cکودکان مبتلا بــه 
یا عدم وجود درگیري مخاطی در میــان کودکــان  وجود

کننــده شــدت گــوییبــه تنهــایی پــیش MIS-Cمبــتلا بــه 
 47اي که علائم پوستی مخاطی بیماري نیست. در مطالعه

 27، )41(را گزارش کرده اســت MIS-Cکودك مبتلا به 
ــر از آن ــا (نف ــت 57ه ــد) کونژکتیوی ــر ( 32، درص  68نف

ــر ( 6درصــد) راش سیســتمیک،  ــورم در 13نف درصــد) ت
درصد) زبان قرمز یــا 49نفر ( 23ها یا پاها)، انتهاها (دست

درصــد) زبــان تــوت فرنگــی داشــتند.  10نفر ( 5متورم و 
                                                
1. odds ratio 

هاي دهانی و یا دهانی حلقی در بــیش از بطور کلی، یافته
تــاول  نیمی از بیماران، دیده شد. سه نفر از این کودکان،

درگیري پوستی مخــاطی در  یا زخم در دهانشان داشتند.
شامل کونژکتیویت دوطرفه غیرچرکــی،  MIS-Cجریان 

ادم یا قرمزي اطراف چشم، تغییرات مخاط دهــان ماننــد 
هــاي قرمــز، خشــک و تــرك خــورده، زبــان تــوت لــب

هاي پلی مــورف بــه همــراه قرمــزي یــا ادم فرنگی، راش
و پا، پوسته ریزي از بســتر  ها و پاها و یا کف دستدست

  .)1،18،19،42(باشدناخن می
، بــه اشــکال مختلفــی MIS-Cهــاي پوســتی در راش

یــا  Target shapeگزارش شده است مانند ماکولوپاپولر، 
، هایی مانند کــاوازاکیمشبک که ممکن است ظاهر بیماري

ــتم ســندرم شــوك توکســیک، ا ســتیون جانســون یــا اری
انفکشیوزوم را تقلید کند. ســایر ضــایعات پوســتی ماننــد 
اشکال موربیلیفرم، اسکارلتی فرم، کهیــري یــا لویدوئیــد 

هــاي حلقــوي انند باشند. اندازه ضــایعات از پــلاكتومی
کوچک تا متوسط با ظاهر کهیــري متغیــر اســت. گــاهی 

ه یا پــلاك هاي به هم چسبیدضایعات موربیلیفرم با پاپول
هاي مشــبک (رتیکولــه) و شود. پچ یا پلاكهم دیده می

شود. این هاي متراکم هم در این بیماران دیده میماکول
دار نیز باشند. پورپورا نیز در ضایعات ممکن است خارش

هــاي کهیــري، این بیماران دیده شده که در وسط پلاك
نماي اریتم مــولتی فــرم را بــه ضــایعات داده اســت. ایــن 
ــام  ــد و در تم ــاران دارن ــر در بیم ــع منتش ــایعات توزی ض

تــر در ، بــیش)42،44،45(انــدهاي بدن گزارش شدهقسمت
شود و با نسبت کمی کمتر ممکــن ها دیده میتنه و اندام

هــا را درگیــر است صــورت، کــف دســت و پــا یــا چــین
اگر چه در برخــی مطالعــات بــه تفــاوت توزیــع  .)43(کند

در  19-ضــایعات پوســتی در کودکــان مبــتلا بــه کوویــد
اما بــا توجــه بــه تعــداد  ،)45(اندپرداخته MIS-Cمقایسه با 

تــوان در ایــن کــم حجــم نمونــه در ایــن مطالعــات، نمــی
خصوص به نتیجه قوي رسید. ندرت ضایعات نکروتیک 

   .)46(نیز گزارش شده است در بیماران
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دیابــت غدد درون ریز و متابولیسم: پانکراتیت و یــا 
در بالغین گــزارش شــده و بــه  19-پس از ابتلا به کووید

تازگی گزارشی از ابتلا به دیابت و کتواسیدوز دیابتی در 
 .)47(منتشــر شــده اســت MIS-Cســاله مبــتلا بــه  8دختــر 

مکانیسم مشخصی براي این پدیده مطرح نشده اما تهاجم 
هــاي مــورد اســتفاده ماننــد س و یــا درمــانمستقیم ویــرو

توانند بر متابولیسم گلوکز مــؤثر می کورتیکواستروئیدها
 MIS-Cاختلالات الکترولیتی نیــز در بیمــاران  .)47،48(باشند

 گزارش شده ماننــد هــایپومنیزیومی یــا هایپونــاترمی کــه

  .)1(دهدین پاسخ میدرمان جایگزمعمولاً به 
هاي منتشــر شــده در مــورد خونی: در اولین گزارش

، به لکوپنی، لنفوپنی، آنمی و ترومبوسیتوپنی 19-کووید
نیز اختلالات خــونی، بــه  MIS-Cدر  .)49(اشاره شده بود

ند و ویژه آنمی و ترومبوسیتوپنی بسیار شایع و مهم هســت
ــد ــاران، نقــش بســزایی دارن ــان بیم ــدیریت درم  .)1(در م

ــوك  ــندرم ش ــابه س ــک و مش ــاوازاکی تیپی ــرخلاف ک ب
در شــروع بیمــاري،  MIS-Cکاوازاکی، بسیاري بیمــاران 

ترومبوسایتوپنی یا پلاکت حداقل میزان نرمال را دارنــد. 
بسیاري از بیماران، پس از فــاز حــاد دچــار ترومبوســیتوز 

   .)1،18،19(شوندواکنشی می

در معـــرض حـــوادث  MIS-Cبیمـــاران مبـــتلا بـــه 
تواند ناشی از آسیب اندوتلیال ترومبوتیک هستند که می

، افــزایش 8یا افزایش انعقادپذیري مانند افزایش فــاکتور 
ـــون ـــان خ ـــادي در جری ـــیش انعق ـــوژن، ذرات پ  فیبرین

)Circulating prothrombotic microparticles(  ـــا ی
هایپرویسکوزیتی باشد. این بیماران مانند بیماران مبتلا به 
کــاوازاکی کــه دچــار آنوریســم بــزرگ عــروق کرونــر 

 .)21(اند، در خطر سکته و انفارکت قلبی قــرار دارنــدشده
به حــدي  MIS-Cاختلالات انعقادي و کوآگولوپاتی در 

 MIS-Cدر تشــخیص  WHOاست کــه جــزو معیارهــاي 
  .)50-1،52(شوندمیاستفاده 

در کودکان  19-که در بیماري کوویدمیالژي: با این
نیــز دردهــاي  MIS-Cامــا در مــوارد  )49(شــوددیــده مــی

   .)1،53(عضلانی در این بیماران گزارش شده است
علائــم و گیــري کــرد کــه تــوان نتیجــهدر پایان مــی

ــدانهنشــ ــاي کووی ــیعی از  19-ه ــف وس ــري طی ــا درگی ب
بایــد بــه آن توجــه  MIS-Cها همراه است کــه در سیستم

ها شدیدتر بــوده و ممکــن شود. درگیري برخی از ارگان
است منجر به عوارض طولانی مدت یا مرگ و میر شود. 

ها و مداخله بــه هنگــام در بنابراین توجه به علائم و نشانه
  است.این بیماران، ضروري 
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