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REVISIONES TEMATICAS

LABURPENA

Kawasaki-ren gaixotasuna prozesu bat
da behar baino gutxiagotan diagnostikat-
zen dena. Izan ere, batzuetan era ezohiz-
koan gertatzen da edo ez da burutzen, eta
gainera, bere zeinuak eta sintomak, eta oro-
bat, laboratorioko datuak zehaztugabeak
izan ohi dira eta infekzio biralak sortuta-
koen antza izaten dute.

Hori dela-eta, berriro aztertu dugu gaia,
pediatrok are hobeto ezagut dezagun gaixo-
tasun hau: nola agertzen den eta nolako diag-
nostikoa, pronostikoa eta tratamendua dituen.
Horrela, berandu edo gaizki diagnostikatzea
saihets dezagun, eta batez ere, pazienteen pro-
nostikoak okerragora egin ez dezan.

GAKO-HITZAK
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RESUMEN

La enfermedad de Kawasaki (EK) es un pro -
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una vasculitis sistémica aguda de etiologia
desconocida, que afecta a los vasos de pe-
quefio y mediano calibre, con una especial
predileccidn por las arterias coronarias pro-
duciendo fundamentalmente dilataciones
y aneurismas(t3,

Fue descrita por primera vez en 1967
por Tomisaku Kawasaki, un pediatra aler-
gdlogo japonés®, como un sindrome febril
agudo con afectacion mucocutaneay gan-
glionar, considerandose un proceso autoli-
mitado y benigno®@4. Los primeros casos
publicados en Espafia lo fueron en 1977 por
Egues y cols.®.

Desde entonces se han documentado
mas de 100.000 casos en Japén donde laen-
fermedad es endémica, se ha constatado que
puede ser mortal en aproximadamente el
1% de los afectados, y su pronostico a lar-
go plazo es hoy por hoy desconocido®@49),

EPIDEMIOLOGIA

ceso que se infradiagnostica, por tratarse de una

enfermedad que en ocasiones cursa de modo ati - Se trata de una enfermedad de distri-
pico o incompleto y porque ademas presenta unobucion mundial que puede afectar a todos
signos y sintomas, asi como unos datos de labo os grupos raciales, aunque tiene predispo-
ratorio que resultan inespecificos y remedan mu sicién por la raza asiatica y, sobre todo por
chas veces a una infeccion viral. los nifios de origen japonést37, La inci-

Realizamos una revision del tema con el ob dencia anual en este pais es de 40-195 por
jeto de contribuir en el acercamiento del pedia 100.000 nifios menores de 5 afios@48), en
tra a un mejor conocimiento de esta enfermedad comparacion con el 1,1-9 por 100.000 de
sus manifestaciones clinicas, su diagnostico, su USA@9y el 15-3,5 por 100.000 de Gran Bre-
prondstico y su tratamiento, intentando asi evi tafia@4®). En Espafia se desconoce la tasa
tar un reconocimiento tardio o un diagnostico anual de incidencia. Hasta la fecha se han
incorrecto que repercutan en un empeoramien reportado 161 casos en 17 afios (desde 1978
to en el prondstico de estos pacientes. a 1995)(),

Es de presentacion endémica, produ-
ciéndose también brotes epidémicos con ex-
tension tipica en oleadas, que se repiten con
una periodicidad aproximada de cada 3
anoseen,

Constituye un proceso casi exclusivo de
lainfancia ya que el 80-85% de los afecta-
dos son nifios menores de 5 afios. Aislada-
mente se han descrito casos de adultos. El

PALABRAS CLAVE
Enfermedad de Kawasaki; Infancia.

INTRODUCCION

La enfermedad de Kawasaki (EK) es
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LA ENFERMEDAD DE KAWASAKI

TABLA |. CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE LA ENFERMEDAD DE K AWASAKI

A. Fiebre persistente de 5 dias 0 més.
B. Inyeccidn conjuntival bilateral.

Alteraciones de los labios y la cavidad oral.

Examen polimorfo.

Alteraciones de las extremidades:
Fase inicial: Eritema palmoplantar.
Edema indurado en manos y pies.

Fase de convalecencia: Descamacion membranosa de los pulpejos.
Linfadenopatia cervical aguda no purulenta.

Diagnostico
A + 4 criterios del grupo B.

Si evidencia de aneurismas coronarios en ecocardiografia: A + 3 criterios de B.

pico de edad de maxima aparicion es a los
6-12 meses en Japdn y algo superior en Eu-
ropay USA, entre el afio y los 2 afios. Exis-
te un predominio de casos en los meses de
finales del invierno y principios de la pri-
mavera. Afecta més frecuentemente a va-
rones, con una relacion varén: muijer de 1,3-
1,5:1@37),

No se ha demostrado que exista una
transmision de persona a persona, siendo
raros los casos secundarios en contactos. Se
ha visto una mayor incidencia en los her-
manos gemelos de los afectados, sobre to-
do si son menores de 2 afios, desarrollando
la EK con pocos dias de intervalo sugirien-
do mas una exposicién a un agente comun
que una transmision secundaria®@s?,

ETIOPATOGENIA

La etiologia de este trastorno sigue sien-
do un enigma. Se ha relacionado con mul-
tiples agentes como metales pesados, far-
macos, polulantes ambientales y, sobre to-
do con gran variedad de microorganismos
como ricketsias, retrovirus, estreptococo,
CMV, EBV, parvovirus B19, y propionibac
terium acne§81y), Recientemente, por su si-
militud con el sindrome del shock téxico, la
escarlatina, y el sindrome de la piel es-

caldada estafilocécico, se ha considerado
que la EK al igual que éstos, estd mediada
por toxinas que se comportan como supe-
rantigenos. Estos superantigenos produci-
rian un disturbio inmunolégico con activa-
cién policlonal de los linfocitos Ty libera-
cion masiva de citoquinas ocasionando una
vasculitis generalizada por dafio celular a
nivel del endotelio vascular®1213),

CLinica

Los sintomas se pueden clasificar en dos
categorias.

La primera categoria la constituyen las
manifestaciones principales y comprenden
lo que se ha denominado los criterios clini
cosde la EK, dictados por «The Japan Ka-
wasaki Disease Committee»415) (Tabla I).
La secuencia de estas manifestaciones sigue
un patrén que consiste en(@2.19);
= Aparicion de fiebrecomo sintoma ini-

cial y fundamental. Es de inicio brusco,

en picos de elevada cuantia y con esca-
sa respuesta a antipiréticos. Su dura-
cién oscila de una a dos semanas aun-
que puede persistir como febricula dos

a tres semanas mas.
< Junto con la fiebre 0 24 horas después,

surge un rash cutaneen el 80-85% de
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Figura 1. Rash cutaneo morbiliforme, mas acen-
tuado en el pering.

los casos. Suele desaparecer general-
mente al cabo de una semana. Es poli-
morfo, mas a menudo morbiliforme
aunque también puede ser escarlatini-
forme o urticariforme e incluso como
pequefias pastulas. No es vesiculoso.
Afecta mas a tronco y extremidades y
suele acentuarse a nivel del periné (Fig.
1).

e Entreel primeroy el quinto dia, apare-

cen lainyeccion conjuntivan el 85-90%
y las alteraciones orofaringeas el 75-
90% de los afectados. La conjuntivitis
afecta fundamentalmente a la conjunti-
va bulbar, no existe exudado y se man-
tiene durante toda la fase aguda de la
enfermedad. Las manifestaciones ora-
les consisten en eritema y agrietamien-
to de los labios, lengua aframbuesada
y eritema difuso de la orofaringe (Fig.
2).

< Paralelamente, aparecen en el 70% de
los enfermos las alteraciones de las extre -

midadegjue consisten en eritemay ede-
ma indurado, que no deja fovea, en ma-
nos y pies. A las 2 semanas surge una
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Figura 2. Alteraciones orofaringeas y de los labios.

Figura 3. Descamacion tipica periungueal.

descamacion caracteristica periungue-
al (Fig. 3) y a los 2-3 meses unos surcos
transversales profundos a nivel de las
ufias, denominados lineas de Beau.

e Lapresencia de una adenopatia cervical
unilateral de tamafio superior a 1,5 cm
constituye el criterio clinico menos fre-
cuente, advirtiéndose en el 50-75% de
los pacientes. Es moderadamente do-
lorosa, no flucttia ni supuray suele de-
saparecer a la vez que la fiebre.
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En la segunda categoria se incluyen
aquellos hallazgos clinicos adicionales aun-
que no menos importantes, entre los que
destacan las manifestaciones cardiacédsstas
constituyen la complicacion mas grave e im-
portante de laEK y condicionan el pronds-
tico a corto, medio y largo plazo del pa-
ciente®1, En la actualidad ha sustituido a
la fiebre reumatica como causa principal de
cardiopatia adquirida en la infancia en los
paises desarrollados(’1?). Estan presentes en
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aproximadamente el 30% de los afectados,
y pueden verse involucrados tanto el peri-
cardio, como el endocardio, el miocardio
y el tejido valvular, aunque lo caracteristi-
co son las anomalias coronariat.as altera-
ciones coronarias se encuentran en el 20-
25% de los nifios no tratados y comprenden
las ectasias y los aneurismas (fusiformes o
saculares) fundamentalmente®. Los facto-
res asociados con un mayor riesgo de estos
ultimos (Tabla 11) son principalmente el se-
xo0 masculino, la edad inferior a 1 afio, la
existencia de otros signos o sintomas de
afectacion cardiaca, y un periodo prolon-
gado de inflamacion como son la fiebre de
mas de 16 dias o la recurrencia de ésta tras
un intervalo afebril de al menos 24 ho-
ras("1819) | os aneurismas se detectan mas
comunmente entre los 10 dias y las 4 se-
manas del inicio de los sintomas®, Su
diagndstico es basicamente ecocardiogréfi-
co (Fig. 4a). Esta técnica comienza a utili-
zarse por primera vez en la deteccion de las
lesiones en las arterias coronarias, en 1977.
Ocasionalmente y en casos individualiza-
dos se precisa una angiografia corona-
ria®22y (Fig. 4b). En general, se piensa que
los aneurismas menores de 8 mm tienden a
regresar espontaneamente en el primer y
segundo afio, mientras que los de mayor ta-
mafio (denominados gigantes) tienen me-
nos posibilidades de desaparecer y conlle-
van una morbimortalidad mayor69, Otros
factores favorecedores de la resolucion son
el sexo femenino, la edad menor de un afio
y los de morfologia fusiforme®.

Ademas de las manifestaciones cardi-
acas existen otras caracteristicas que se aso-
cian frecuentemente con la EK@92), La irri-
tabilidad y los cambios de humor son casi
universales. Aproximadamente la tercera
parte presentan aletargamiento llamativo
durante la fase febril y una pequefia parte
evoluciona incluso al coma. Un 25% mues-
tra un sindrome meningeo tipo meningitis
aséptica. La afectacion articular como ar-
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TABLA Il. FACTORES ASOCIADOSCON MAYOR RIESGO DE ANEURISMAS CORONARIOS . BAREMO DE

Asal MobIFIcADO (17

2
Edad -
Sexo -
Dias de fiebre 316
VSG 3101
Dias de elevacion de VSG >30
Hemoglobina -
Recuento leucocitario > 30.000
Arritmias +
Cardiomegalia -
Anomalias ECG +

Score
1 0
+ —
Varon -
14-15 £13
60-100 <60
<10g/dl -
26-30.000 < 26.000
+ -

Score= 6 sugiere riesgo aumentado de aneurismas coronarios.

Figura 4a. Visualizacion por ecocardiografia de los aneurismas coronarios.

tralgias y/o artritis se describe en un 20-40%
de los nifios. Son también comunes el dolor
abdominal, la diarrea, y los vomitos. En un
10% se documenta un incremento discreto
de las transaminasas y un hidrops vesicular
evidente por ecografia. Es habitual la exis-
tencia de una piuria estéril secundaria a ure-
tritis. Menos frecuentes son la neumonia, la
otitis media, la miositis, la uveitis anterior y
el eritema e induracion a nivel de la zona de
vacunacion reciente de BCG.

DIAGNOSTICO

El diagnostico es eminentemente clini-
co de acuerdo con los criterios anteriormente
expuestos, y de exclusion®. Debe hacerse el
despistaje de otras afecciones que cursan con
fiebre y exantema@39 (Tabla I11). Se han re-
portado formas atipicas o de expresion cli-
nica incompleta en un 7-10% de los casos®.

Las pruebas analiticas no muestran nin-
guna especificidad, y en general ponen de
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manifiesto una leucocitosis moderada con
neutrofilia, una anemia normocitica y nor-
mocromica de escasa repercusion y autoli-
mitada, y una elevacion en los reactantes de
fase aguda tales como la velocidad de se-
dimentacidn globular, la proteina C reac-
tiva y la alfa-1 antitripsina, que persisten al-
terados durante 6-8 semanas. ES caracteris-
tica una trombocitosis importante en la 22
semana de evolucidn®152), Se comprueba
un aumento de la Ig E, un descenso de los
linfocitos CD8 con incremento en la rela-
cion CD4/CD8 y la presencia en ocasiones
de inmunocomplejos circulantes®s23),

TRATAMIENTO

Los principales objetivos terapéuticos
son disminuir la inflamacion y evitar la
trombosis inhibiendo la agregacién pla-
quetaria®. Se emplean con este fin el &cido
acetil salicilico (AAS) y lagammaglobulina
intravenosa (IGIV).

El AAS se utiliza a dosis de 80-100 mg
por kg de peso y dia hasta la desaparicion
de la fiebre o durante un periodo de 14 di-
as. Posteriormente, se contindia con una do-
sis reducida de 3-5 mg/kg/dia hasta cubrir
6-8 semanas de tratamiento en el caso de no
existir aneurismas coronarios, o si por el
contrario se ha desarrollado afectacion car-
diaca ésta se mantiene de forma prolonga-
da hasta la resolucién de las alteraciones o
de manera indefinida®122329),

La IGIV, que comenzo a utilizarse en
1984 por Furusho en Jap6n, ha demostrado
su eficacia en el tratamiento de esta enfer-
medad al observarse una disminucion sig-
nificativa de las anomalias en las arterias
coronarias (la incidencia en pacientes tra-
tados es inferior al 5%), cuando se emplea
en los primeros 10 dias tras el inicio de la
fiebre@1.2428), También posee un efecto an-
tiinflamatorio mejorando llamativamente
el pronostico de la EK. Su mecanismo de ac-
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Figura 4b. Visualizacion por angiografia de los aneurismas coronarios.

TABLA Ill. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA
ENFERMEDAD DE KAWASAKI

« Sarampidn

« Escarlatina

« Exantemas virales

< Sindrome de Steven-Johnson
« Sindrome de la piel escaldada
estafilocécico

Sindrome del Shock tdxico
Leptospirosis

Fiebre de las Montafias Rocosas
Reaccion a drogas
Envenenamiento por mercurio

cion es desconocido, parece estar relacio-
nado con una modulacion de la respuesta
inmune®©227’, | a dosis mas indicada es de
2 g/kg en una Unica administracion. Tam-
bién se han utilizado dosis de 400 mg/
kg/dia durante 5 dias y de 1 g/kg sin me-
jores resultados®242), Existe aproximada-
mente un 2-3% de pacientes que no res-
ponden a la IGIV y acaban desarrollando
anomalias coronarias. En tal caso, se debe-
ria considerar la utilizacién de una segun-
da dosis de 1G9,

PRONOGSTICO Y SEGUIMIENTO

La EK tiene habitualmente un buen pro-
ndstico, y es muchas veces un proceso au-
tolimitado®. Sin embargo, tal y como se ha
mencionado anteriormente, un 20-25% de
los enfermos no tratados presentan como
complicacion grave y que condiciona el pro-
ndstico, una afectacion coronaria En dicha
circunstancia existe riesgo de muerte por
ruptura del aneurisma 0 mas cominmente
por infarto agudo de miocardio, bien en fa-
se aguda o a posteriori. La tasa de morta-
lidad indicada inicialmente era del 1-2%, es-
tudios mas recientes muestran cifras infe-
riores del 0,1-0,15%1928), Ademas se ha re-
sefiado en varios estudios, el riesgo futuro
de arterioesclerosis en estos pacientes, aun
en el caso de no existir evidencias de ano-
malias coronarias en fases iniciales®2’29), Se
han descrito recurrencias en el 2-5% de los
casos9, Por todo ello, en estos pacientes
debe hacerse un seguimiento periédicoy a
largo plazo, mas 0 menos exhaustivo en
funcidn de si existen 0 no anomalias car-
diacas. No existe consenso universal sobre
la periodicidad ni la duracién de dicho se-
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guimiento. Varios autores recomiendan un
estudio ecocardiogréafico y analitico en el
plazo de 1-2 semanas del diagndstico y a los
2 meses, Si en ese momento no se objetivan
alteraciones es improbable que se desarro-
llen posteriormente, no obstante sugieren
un control a los 6 meses y/o al afio@321),
Aquellos pacientes que presenten aneuris-
mas solitarios de pequefio o mediano ta-
mafio se controlaran anualmente; los de ta-
mafio gigante, los maltiples y los que pro-
vocan obstruccion lo haran cada 3-6 meses
con prueba de esfuerzo anual. No se res-
tringira la actividad fisica, salvo que exis-
tan datos de isquemia, aneurismas gigan-

tes 0 maltiples o que provoquen obstruc-
cion@1ra,

CONCLUSIONES

La EK es un proceso de reciente cono-
cimiento cuya etiopatogenia no esta del to-
do aclarada y el diagnostico es eminente-
mente clinico y de exclusion. En el 10% de
los casos el curso es atipico o incompleto
pudiendo pasar desapercibido o ser tardi-
amente reconocido. Por tratarse de un cua-
dro con posibilidad de graves complicacio-
nes interesa un diagnastico correcto y un
tratamiento precoz con el fin de evitar una
mayor morbimortalidad.

BIBLIOGRAFIA

1. Kawasaki T. Kawasaki disease. Acta Paediatr
1995; 84: 713-715.

2. Samuel J, O’Sullivan J. Kawasaki disease. BrJ
Hosp MedL996; 55: 9-14.

3. Barron KS, Murphy W. El sindrome de kawa-
saki sigue siendo un enigma fascinante. Hosp -
Pract (ed. esp.) 1990; 5: 72-83.

4. Schiller B, Fasth A, Bjorkhem G, Elinder G.
Kawasaki disease in Sweden: incidence and
clinical features. Acta Paediatr1995; 84: 769-
T74.



VoL. XXXII' Num. 1

10.

11.

12.

Iriondo M, Gonzélez E, Ros JB, Montera C, Ris-
sech M. Enfermedad de kawasaki. Presenta-
cion de veinte casos. Acta Pediatr Espi990; 48:
25-30.

Levin M, Tizard EJ, Dillon MJ. Kawasaki dise-
ase: recent advances. Arch Dis Childl991; 66:
1369-1379.

Shulman ST, De Inocencio J, Hirsch R Enfer-
medad de kawasaki. Pediatr Clin North Arted.
esp.) 1995; 5: 1133-1150.

Curtis N, Zheng R, Lamb JR, Levin M. Evi-
dence for a superantigen mediated process in
kawasaki disease. Arch Dis ChildL995; 72: 308-
311

Dajani AS, Taubert KA, Gerber MA, Shulman

ST, Ferrieri P, Freed M y cols. Diagnosis and

therapy of kawasaki disease in children. Cir -
culation1993; 87: 1776-1780.

Martin Ibafiez M, Sotto D, Urgellés E, Del Cas-
tillo F. Revision de 161 casos de enfermedad
de Kawasaki publicados en Espafia. XIX Con-
greso Nacional de la Asociacion Espafiola de
Pediatria. An Esp Pedl995; 43: 466 (Libro de
Abstracts).

Negreira S, Giangasporo E, Gutiérrez-Larraya
F, Lopez A, Scarpellini A. Enfermedad de ka-
wasaki asociada a infeccidn aguda por cito-
megalovirus. An Esp Pediati994; 41: 101-112.
Fischer P, Uttenreuther-Fischer MM, Naoe S,
Gaedicke G. Kawasaki disease: update on diag-
nosis, treatment, and a still controversial etio-
logy. Pediatr Hematol Oncdl996; 13: 487-502.

13.

15.

16.

17.

18.

20.

21

LA ENFERMEDAD DE KAWASAKI

Lebranchu Y. La maladie de kawasaki. Ann
Dermatol Venero1993; 120: 587-588.

Guerrero J, Collantes C. La enfennedad de ka-
wasaki: un laberinto conceptual y terminol6-
gico. Acta Pediatr Es{i996; 54: 389-399.

Gonzélez E, Ruiz A, Garcia C, Ros J. Enferme-
dad de kawasaki. Presentacion de treinta y sie-
tecasos. Rev Esp Pediat995; 51: 137-142.

Ducos MH, Taieb A, Sarlangue J, Perel Y, Pe-
despan JM, Hehunstre JP y cols. Manifestations
cutanees de la maladie de kawasaki. A propos
de 30 observations. Ann Dermatol Venerd993;
120: 589-597.

Delgado A. Enfermedad de kawasaki. XXVI
Reunién Anual de la Asociacion Espafiola de
Pediatria. An Esp Pediatr1996; 45: 278-284 (Li-
bro de Actas Il).

Koren G, Lavi S, Rose V, Rowe R. Kawasaki
disease: review of risk factors of coronary
aneurysms. J Pediatr1986; 126: 524-529.

Rosenfeld EA, Corydon KE, Shulman ST. Ka-
wasaki disease in infants less than one year
of age. J Pediatr1994; 126: 524-529.

Suzuki A, Tizard EJ, Gooch V, Dillon MJ, Ha-
worth SG. Kawasaki disease: echocardiograp-
hic features in 91 cases presenting in the Uni-
ted Kingdow. Arch Dis Childl990; 65: 1142-
1146.

Dajani AS, Taubert KA, Takahashi M, Bierman
FZ, Freed MD, Ferrieri Py cols. Guidelines for
long-term management of patients with ka-
wasaki disease. Circulation1994; 89: 916-922.

23.

24,

25.

21.

28.

29.

27

. Dajani AS, Bisno AL, Chung KJ, Durack DT,

Gerber MA, Kaplan EL y cols. Diagnostic gui-
delines for kawasaki disease. AmJ Dis Child
1990; 144: 1218-1219.

Applegate BL. Kawasaki syndrome. An im-
portant consideration in the febrile child. Post -
grad Medl1995; 97: 121-126.

Rowley AH, Shulman ST. Current therapy for
acute kawasaki syndrome. J Pediatr1991; 118:
987-991.

Rowley AH, Duffy E, Shulman ST. Prevention
of giant coronary artery aneurysms in kawa-
saki disease by intravenous gamma globulin
therapy. J Pediatr1988; 113: 290-294.

. Yanagawa H, Yashiro M, Nakamura Y, Saka-

ta K, Kawasaki T. 1V gamma globulin treatment
of kawasaki in Japan: results of a nationwide
survey. Acta Paediatrl995; 84: 765-768.

Calvo C, Borque C, Del Castillo F, Garcia A,
Garcia J, Garcia M y cols. Enfermedad de ka-
wasaki: complicaciones y evolucion. A propé-
sito de 38 casos. An Esp Pediatr1993; 39: 423-
427.

Nakamura Y, Fujita Y, Nagai M, Yanagawa H,
Imada Y, Okawa S y cols. Cardiac sequelae of
kawasaki disease in Japan: statistical analy-
sis. Pediatrics1991; 88: 1144-1147.

Kato H, Sugimura T, Akagi T, Sato N, Hashi-
no K, Maeno Y y cols. Long-term consequen-
ces of kawasaki disease. A 10 to 21 year follow-
up study of 594 patients. Circulation1996; 94:
1379-1385.



