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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad de Kawasaki (EK) se caracteriza por la presencia de
vasculitis generalizada de etiologia desconocida y constituye la causa principal de
cardiopatia adquirida en poblacion pediatrica en EEUU. Este padecimiento se
acompana al inicio de fiebre y manifestaciones oculares y bucales; a los cinco dias
de evolucion aparece eritema y edema indurado de manos y pies asi como
eritema palmar y plantar. Ademas de los efectos en mucosas y piel, se asocia a
afectacion sistémica de multiples érganos.

Objetivo: Identificar las anormalidades cardiacas presentes en la poblacion
pediatrica con Enfermedad de Kawasaki mediante estudio ecocardiografico.
Material y métodos: Se incluyeron 14 nifilos con EK diagnosticados durante el
periodo comprendido entre 1999 y el 2003 que contaban con expediente clinico,
de donde se obtuvieron las caracteristicas clinicas, asi como las anormalidades
cardiacas diagnosticadas por estudio ecocardiografico realizado al inicio y al final
del tratamiento especifico.

Resultados: De los 14 pacientes estudiados, 7 eran del sexo masculino y 7 del
sexo femenino, con edad media de 2.25 + 1.33 anos.

El 64.5% estaban en fase subaguda, 21.4% en fase aguda y el 14.3% en fase de
convalecencia. En 8 pacientes se habia realizado cateterismo cardiaco (57.1%).
Se report6é un valor medio del diametro de la arteria coronaria derecha de 3.5 *

1.14mm vy al final del tratamiento de 3.52 + 1.14mm. Por otro lado, Ia arteria
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coronaria izquierda tuvo un diametro al inicio del tratamiento de 3.52 +1.22mm y
al final de 2.99 + 0.53mm

La fraccion de eyecciéon ventricular izquierda (FEVI) reportada al inicio del
tratamiento fue de 74.36%, vy la fraccién de acortamiento (FAC) fue de 40.36%. Al
final del tratamiento los valores medios de FEVI fueron de 72.43% y de FAC de
39.14%. Un paciente (7.1%) presenté infarto agudo del miocardio y 2 nifios
tuvieron dano valvular.

Conclusiones:

Las alteraciones coronarias identificadas por ecocardiograma en pacientes
pediatricos con EK correspondieron mas frecuentemente a dilataciones pequenas
las cuales estuvieron presentes en la fase subaguda de la enfermedad. Estos
pacientes no presentaron alteraciones en la fraccion de eyeccién ventricular

izquierda y la fraccidén de acortamiento.
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ENFERMEDAD DE KAWASAKI

HISTORIA

En 1967 Tomisaku Kawasaki, describio por primera vez un padecimiento infantil
de inicio agudo acompafnado de fiebre elevada prolongada y manifestaciones
clinicas como derrame conjuntival bilateral, edema y eritema de extremidades, con
descamacion de piel y adenopatia cervical que fue identificada en lactantes y en
nifios pequerfios '

Lo que originalmente parecia un padecimiento benigno empezo a causar la muerte
en nifios menores de dos afos de edad. Cabe mencionar que la muerte se
presentaba después de una aparente mejoria clinica de los pacientes **

La enfermedad de Kawasaki causa en aproximadamente 25% de los casos
enfermedad cardiaca adquirida, caracterizada por aneurisma de la arteria
coronaria® por otro lado en adolescentes y adultos jévenes, se puede identificar

cardiopatia isquémica como secuela de Enfermedad de Kawasaki no

diagnosticada en la nifiez.?

CAUSA Y PATOGENIA

La causa de la enfermedad se desconoce aunque es posible que sea originado
por un microorganismo infeccioso. Esta asociacion se sustenta por 1) La
incidencia estacional, maxima en invierno y primavera; 2) acumulacion geografica
de casos; 3) la incidencia maxima en lactantes y preescolares y la aparicion en

extremo rara en adultos, lo que sugiere infeccion asintomatica con desarrollo de



anticuerpos protectores; y 4) la similitud de muchos datos clinicos del sindrome
con otras enfermedades infecciosas ( sarampion, escarlatina )°

Otros investigadores han considerado como etiologia, la participacion conjunta de
agentes infecciosos y alteraciones inmunologicas. En apoyo a esta hipotesis esta
la aparicion temprana de inflamacion orofaringea y adenitis cervical, compatibles
con adquision por via respiratoria de un agente infeccioso, el aspecto toxico del
nifo, la presencia de fiebre y los datos de inflamacién de la mucosa de vias
respiratorias, del SNC, sistema cardiovascular y articulaciones'?

El ‘Propanibacterium acnes’, es el agente infeccioso que con mayor frecuencia ha
sido recuperado directamente de tejidos linfoides y algunos retrovirus asociados
por la elevacion de la transcriptasa inversa en células mononucleares de pacientes
con enfermedad de Kawasaki. Las alteraciones inmunoldgicas que caracterizan a
esta enfermedad son el incremento de células T y B activadas , incrementos de
células T auxiliares , células que producen en forma espontanea cantidades
importantes de IgG e IgM, asi mismo elevacion de receptores solubles de IL-2,
CD4 y CD 8 asi como niveles elevados de IL-2, CD4 y CD8, IL-1, TNF, INF
gamma, IL-6, IL8, etc. Todos estos cambios traducen de manera indirecta
activacion linfocitaria.'>®

Varios virus se han asociado a la Enfermedad de Kawasaki, en particular los
respiratorio, ya que muchos de estos circulan en el invierno y en la primavera,

cuando dicha enfermedad es mas [:)re\n’:xlente'm'6



EPIDEMIOLOGIA

Actualmente la mortalidad de la enfermedad de Kawasaki es de alrededor de
0.14% y se encuentra asociada a las secuelas cardiacas. 8

En una serie de 20 necropsias se reportd que la mortalidad maxima ocurrid de los
15 a 45 dias posteriores del inicio de fiebre, periodo durante el cual se ha
documentado que se presenta vasculitis coronaria, aumento en el recuento
plaguetario, y estado de hipercoagulacion. Sin embargo, en niflos con aneurismas
y estenosis coronarios es posible que la muerte ocurra de forma repentina por

infarto del miocardio, muchos afios después.®®

DIAGNOSTICO CLINICO

Al no contar con un estudio que confirme la presencia de la enfermedad de
Kawasaki, el diagnostico se basa en la presencia de cinco de los seis criterios que
se mencionan a continuacion y que son aceptados por el Colegio Americano de
Reumatologia®>*®’

fiebre de origen desconocido por cinco dias o mas, la cual se eleva hasta 38
40°C y no tiene respuesta al manejo antipirétic; Hiperemia de la conjutiva bulbar
bilateral (92%) que aparece dias después de |a fiebre; alteraciones en la boca
(94%) que consiste en la presencia de eritema, fisuras y costras, eritema difuso en
faringe, y lengua en fresa; exantema (90%) que puede ser similar al del
sarampion, rubeola, exantema seborreico, urticaria o eritema multiforme, o una
combinacién de estos padecimientos; cambios en las extremidades (77%) que
incluye eritema, edema indurado de manos y pies, y descamacion membranosa

de los pulpejos unas dos semanas después del inicio; y linfadenopatia (64%)



que aparece junto con la fiebre o antes, no se acompana de supuracion y el
tamafo ganglionar disminuye con la desaparicion de la fiebre.'23% 78

De los seis datos principales mencionados, la fiebre es el principal signos por lo
que si se acompana de 4 de los otros 5, se apoya el diagndstico de enfermedad

de Kawasaki ™

DATOS CARDIACOS

El examen clinico cardiaco a menudo se caracteriza por taquicardia y ritmo de
galope gue no tienen relacion con el grado de fiebre y anemia, ya que son
producidos por la miocarditis que acomparian al sindrome en etapas tempranas 5
La gravedad de la miocarditis no parece tener vinculo con el riesgo de
aneurismas coronarios. Es posible que aparezca derrame pericardico hacia el
final de la fase aguda, consecutivo a miopericarditis; sélo rara vez progresa hacia
taponamiento y casi siempre se resuelve solo.®

Nakano y colaboradores reportaron insuficiencia adrtica secundaria a valvulitis en
5% de los nifios afectados. Aunque en este estudio la insuficiencia adrtica empezé
durante la etapa aguda y tiende a disminuir con el tiempo, también se han
informado otros casos en donde la insuficiencia adrtica es de inicio tardio.®'

La insuficiencia cardiaca congestiva por miocarditis puede presentarse durante la
etapa subaguda, por disfuncion miocérdica isquemia o infarto; por otro lado, se ha
documentado que los afectados por este sindrome desarrollan dilatacién o

aneurismas coronarios.''"?



Por ecocardiografia es posible detectar que la dilatacion coronaria empieza a los
siete dias de que aparece por primera vez fiebre, y por lo general es maxima tres
a cuatro semanas después del inicio de la enfermedad 7

Las lesiones coronarias han sido definidas por el Comite de Investigacion de
Enfermedad de Kawasaki por:

La evaluacién de la morfologia de la arteria coronaria que incluye las
caracteristicas cualitativas y cuantitativas, el diametro interno de la vasos que
pueden ser expresado en milimetros.

DILATACION cuando el didmetro interno de las arterias coronarias es mayor de
3mm.

ANEURISMAS gue por su tamano pueden ser: pequefio, mediano y gigante

Y por su morfologia se describen como: sacular, fusiforme; y podrian
acompafarse de estenosis segmentaria o localizada y casos raros de estenosis
del 100%.

Los aneurismas se pueden clasificar como pequefio cuando es menor de 5 mm
en el diametro interno , como mediano cuando mide de 5 a 8 mm en el diametro
interno, o gigante cuando el diametro interno es mayor de 8 mm. "

Las implicaciones a largo plazo en la resolucién de los aneurismas coronarios se

desconoce.’



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad de Kawasaki se presenta generalmente en pacientes pediatricos.
A nivel mundial se ha identificado en todos los grupos raciales, pero la
prevalencia es mayor en Japén. Hasta el momento no contamos con informacion
en nuestro medio acerca de las caracteristicas clinicas y ecocardiogréaficas en
poblacion pediatrica con Enfermedad de Kawasaki. Por lo tanto, es necesario
conocer la frecuencia de la afeccion cardiaca asi como los hallazgos
ecocardiograficos que caracterizan a la poblacion pediatrica adscrita al servicio de
Reumatologia Pediatrica del Hospital “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza" del CMN

‘La Raza"



OBJETIVOS

OBJETIVO PRINCIPAL.

Describir las anormalidades cardiacas presentes en la poblacion pediatrica,
identificar por ecocardiograma, en pacientes con enfermedad de Kawasaki del
servicio de Reumatologia Pediatrica del Hospital “Gaudencio Gonzalez Garza"
CMN “La Raza" que fueron diagnosticados durante el periodo de enero de 1999 a

julio del 2003.

OBJETIVO SECUNDARIO

Describir la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo y la fraccion de

acortamiento cardiaco



HIPOTESIS

Este proyecto no requirié de hipotesis por tratarse de un estudio descriptivo

DISENO DEL ESTUDIO

Encuesta transversal, descriptiva, observacional.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 14 pacientes pediatricos con diagnédstico de Enfermedad de
Kawasaki de acuerdo a los criterios del Colegio Americano de
Reumatologia' ™" los cuales fueron manejados por el servicio de
Reumatologia Pediatrica y habian sido valorados por el servicio de cardiopediatria
para identificacion de alteraciones cardiacas mediante electrocardiograma vy
ecocardiograma durante el periodo de enero de 1999 a julio del 2003.

De los expedientes se obtuvieron los datos demograficos, clinicos vy
ecocardiograficos que incluyeron: dafo valvular, diametro arterial de coronarias. la
fraccion de eyeccidn del ventriculo izquierdo y la fraccién de acortamiento
cardiaco. Se identificd la presencia de dilatacién utilizando los criterios
ecocardiograficos clasificandose en aneurisma pequefo, mediano y gigante,

dependiendo del diametro arterial. '"'?



Poblacién de estudio. Los pacientes llenaron los siguientes criterios:

Criterios de Inclusion:

a). Pacientes con EK cuya evolucion clinica apoyo el diagnostico segun los
criterios internacionalmente establecidos para su diagnoéstico.

b). Sexo: Femenino y masculino.

c). Edad 5 meses a 10 afios.

d). Valoracion clinica cardioldgica y con ecocardiograma realizado al inicio y al
final del tratamiento.

No se tuvieron criterios de exclusion ni de eliminacion.

ASPECTOS ETICOS

Esta encuesta descriptiva se apega a las consideraciones éticas del codigo de
Helsinki de 1964 asi como sus modificaciones en Tokio 1976, Venencia 1983 vy
Hong Kong en 1985, y no afecta los principios basicos de la investigacion en seres
humanos.

La investigacion se apega a las normas dictadas por el Instituto Mexicano del
Seguro Social y por la Ley General de los Estados Unidos Mexicanos en manera
de investigacién para la salud (articulo V). Por ser un estudio que no implico
ningun riesgo, no requirié autorizacion de los familiares ni de los pacientes para su

realizacion.



RECURSOS

Materiales: Papeleria (material impreso), calculadora manual, equipo de computo
software de estadistica y expedientes clinicos.

Fisicos: Archivos clinico, unidad de documentacién en Salud del Hospital General
Centro Medico Nacional “La Raza".

Humanos: Los investigadores.

Financieros: La papeleria, las hojas de captura de datos y el equipo de computo

con el paquete estadistico fueron proporcionados por los investigadores.

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos recolectados fueron anotados en una hoja de captacion (anexo 1) y se
elabord una base de datos en el programa estadistico SPSSV9. Los resultados de
variables continuas obtenidas por el estudio ecocardiografico se expresaron como

medias + DE y las variables nominales como frecuencias simples.



DEFINICION DE LAS VARIABLES
1. Edad
Definicion operacional. Periodo abarcado desde el nacimiento hasta la etapa
actual, medida en anos y meses.
Tipo de variable: numérica continua
Escala de medicién: cuantitativa continua
Unidad de medicion: afios
2. Sexo:
Definicion operacional: Género otorgado a un individuo desde el nacimiento
determinandose como femenino y masculino
Tipo de variable: Nominal
Escala de medicion: nominal dicotdmica
Unidad de medicion: femenino

Masculino
3. Fase de presentacion de la enfermedad
Definicion operacional: Etapa de evolucion clinica de la enfermedad medida en
dias desde el comienzo de |a fiebre siendo estas aguda, subaguda y
convalecencia
FASE AGUDA: Considerada de 1 a 4 semanas de duracidn caracterizada por
fiebre, hiperemia conjuntival, eritema de la mucosa, eritemacutaneo, adenopatia
cervical, disfuncion hepatica.
FASE SUBAGUDA: La duracion de esa fase va de la semana 6 a la 8, puede
persistir la fiebre, exantema cutaneo y la linfadenopatia resuelve en

aproximadamente de 1 a 2 semanas después de que ha cedido la fiebre, aunque



la hiperemia conjuntival puede persistir. Esta fase se caracteriza por la
descamacion de pulpejos y por la presencia de trombocitopenia.
Los aneurismas coronarias se desarrollan usualmente en este momento.
FASE DE CONVALECENCIA: Estadio en la que los signos clinicos desaparecen.
Generalmente aparece después de la semana 8 del inicio de la
enfermedad.>* """
Tipo de variable: nominal
Escala de medicion: nominal
Unidad de medicion: Fases Aguda, subaguda y convalecencia.
4. Aneurismas.
Definicion operacional: saco formado por la dilatacién de la pared de la arteria
coronaria, evaluada por ecocardiografia y determinada como pequenio,
Mediano y grande.
Tipo de variable: nominal
Escala de medicion: nominal
Unidad de medicion: pequefio, mediano y grande.
Se define como:
Aneurisma pequefo cuando el diametro interno de la arteria coronaria es menor
de 5 mm.
Aneurisma mediano cuando el diametro interno mide entre 5 y 8 mm.

Aneurisma gigante cuando el didmetro interno mide mas de 8 mm.



RESULTADOS

La tabla 1 muestra las caracteristicas clinicas y el tiempo de estancia hospitalaria
de los 14 pacientes estudiados. La edad media al diagndstico fue de 2.25 afos.
Las etapas de presentacion clinica presentes en los pacientes fueron 21.4% para
la fase aguda, 64.3 % para la fase subaguda y 14.3% para la fase de
convalecencia (Tabla 2) en un paciente que se encontraba en fase de
convalecencia, ingresé al servicio con Infarto agudo al miocardio corroborandose
por electrocardiograma y por ecocardiograma (grafica 1).

El diametro de la arteria de coronaria derecha al inicio y al final del tratamiento se
conservd normal en 3 casos (21.3%) y hubo dilatacién pequefia en 11 casos
(78.6%). Al final del tratamiento, se reportd diametro normal en 3 casos (21.3%);
dilatacion pequefia en 10 pacientes (71.4%) y dilatacion mediana en un caso
(7.1%) (grafica 1).

Por otro lado, la arteria coronaria izquierda tuvo diametro normal (21.4%) en 3
casos, dilatacion mediana (71.4%) en 10 casos y dilatacion pequefia en un caso
(7.1%) (grafica 2)

La fraccion de eyeccion ventricular izquierda al inicio del tratamiento fue de
74.36% vy al final del tratamiento de 72.43%. La fraccion de acortamiento al inicio
del tratamiento reporté 40.36% y al final del tratamiento fue de 39.14% (tabla 5).
En dos pacientes se documenté dafio valvular mitral, y se documento por

laboratorio que el 50% de los casos curso con plaquetosis (2450 000)



DISCUSION

Este es el primer estudio que reporta hallazgos ecocardiograficos presentes en
una poblacion pediatrica con Enfermedad de Kawasaki. En este grupo estudiado
no hubo diferencias en cuanto a la edad de presentacion y el sexo con relacion a
los reportes de la literatura mundial. La mayoria de estos pacientes estaban en la
fase subaguda de la enfermedad a su ingreso hospitalario y la lesidon mas
frecuentes fue el aneurisma pequefno que estuvo presente tanto en la arteria
coronaria derecha (78.6%) como en la izquierda (71.4%); estos hallazgos
concuerdan con los reportados en la literatura. No hubo correlacion entre Ia
fraccion de eyeccion ventricular izquierda y la dilatacion arterial posiblemente
debido a que la mayoria de pacientes presentéd dilatacion pequefa sin gran
repercusion al flujo coronario.

La ecocardiografia ha sido reconocida como la herramienta mas accesible y con
menor riesgo para evaluar las alteraciones arteriales por lo que deberia

considerarse como un estudio importante. ;18

En las arterias coronarias las
dilataciones pequefa y mediana predominaron y no se documenté ningun caso
con dilatacion aneurismatica severa. Es posible que este hallazgo sea debido al
inicio oportuno del tratamiento.

Cerca del 50% de los nifios con aneurismas coronarios diagnosticados poco
después de haber cedido la fase aguda de la enfermedad muestran vasos de

aspecto normal en la angiografia, esto esta bien establecido ya que las lesiones

estendticas ocurren al 3° o 4° mes de la enfermedad. Los pacientes con
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aneurismas gigantes son los que tienen peor prondstico y mayor probabilidad de
desarrollar trombosis coronaria, estenosis o infarto del miocardio 5, sin embargo en
este estudio solo se encontrd un caso de infarto al miocardio en la cara postero-
inferior del ventriculo derecho asociado a dilatacion coronaria mediana, cabe
mencionar que este paciente llegod al servicio ya con presencia del infarto, lo que
corrobora que el retrazo para el diagnéstico e inicio del tratamiento podria
favorecer este tipo de complicacion. Por lo tanto, es importante que esta poblacion
inicie tratamiento oportuno, se realice una vigilancia ecocardiografica y valorar el
uso selectivo de cateterismo coronario puesto que el inicio del tratamiento de
manera oportuna evitaria complicaciones y secuelas cardiacas posteriores. Este
estudio podria ser la base para continuar el seguimiento de estos pacientes por
mas tiempo para conocer la evolucion de los datos ecocardiograficos,

angiogréficos y su traduccion clinica.



CONCLUSIONES

1. Las alteraciones coronarias identificadas por ecocardiograma en pacientes
pediatricos con EK correspondieron mas frecuentemente a aneurismas pequenos
(78.6%)

2. La mayoria de los pacientes fueron captados en la fase subaguda de la
enfermedad (64.3)

3. En esta poblaciéon pediatrica con EK la fraccion de eyeccion ventricular

izquierda y la fraccidén de acortamientos reportadas no mostraron alteraciones.
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ANEXO 1 HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
ALTERACIONES ECOCARDIOGRAFICAS EN PAC. CON ENFERMEDAD DE
KAWASAKI

NOMBBRE: AFILIACION
EDAD: SEXO: PESO___ TALLA EIH

EL PACIENTE PRESENTA:

HIPEREMIA CONJUNTIVAL BULBAR BILATAERAL : SI____ NO_____
ALTERACIONES EN LA BOCA : sl NO

EXANTEMA: S___NO___
CAMBIOS EN LAS EXTREMIDADES: S.__NO____

LINFADENOPATIA: Sl NO

FASE DE PRESENTACION DE LA ENFERMEDAD EN QUE FUE CAPTADO EN
REUMATOLOGIA PEDIATRICA:
AGUDA SUBAGUDA CONVALECIENTE

ECOCARDIOGRAFIA:
SE REFIERE ALTERACION VALVULAR: SI____NO
PRESENTO: ANEURISMAS: SI___NO
| SI) TAMARO: UBICACION
| PRESTO DILATACION: SI__NO
Sl) TAMANO: UBICACION_____
VENTRICULO IZQUIERO:
FRACCI. DE EYECCION SE REPORTO NORMAL: SI____ NO____
FRACCION DE ACORTAMIENTO SE REPORTO NORMAL : SI___ NO____
DESCRIPCION ¥ OBSERVACIONES AGREGADAS DEL |
ECO: |
REQUIRIO CATETERISMO: Sl NO
PRESENTO INFARTO (Descripcién)
DETERMINACION DE PLAQUETAS
DIAMETRO DE ART. CORONARIAS
| ART.COR.DERINICIO ______ FINAL




Tabla 1.Caracteristicas clinicas de
pacientes pediatricos con Enfermedad de

Kawasaki
Variable Media = DE Rango
Edad (meses) 27.6 £ 16.1 10-60
Peso (kg) 11.5 3.7 5-19
Talla (cm) 86.0 £ 15.2 61-116
Estancia 10.4 £ 5.1 1-20

hospitalaria (dias)

DE = desviacion estandar

22



Tabla 2. Fases de presentacion clinica de la
EK en pacientes pediatricos

FASE CLINICA FRECUENCIA PORCENTAJE

Aguda 3 21.4

Subaguda 9 64.3

Convaleciente 2 14.3

E.K.= Enfermedad de Kawasaki
23



Tabla 3. FEVI y FAC de pacientes
pediatricos con Enfermedad de Kawasaki

Inicio Final
FEVI 74.4+7.9 724 +11.3
FAC 40.4 + 4.7 39.1+47

Valores expresados en %. FEVI= fraccién de eyeccion de ventriculo
izquierdo, FAC Fraccion de acortamiento

24



Tabla 4. Diametro arterial coronario por
ecocardiograma en pacientes pediatricos con
Ek al inicio y al final del tratamiento

Media £ DE Rango
ACD * 3.56+11 2-5
ACD ** 3.56+1.1 2-6
ACI * 3.9%x1.2 2-6
AC| ** 29105 2-4

Valores expresados en mm. DE= desviacion estandar, ACD = arteria
coronaria derecha, ACI = arteria coronaria izquierda, *Inicio de tratamiento
**Final del tratamiento 25



Grafica 1. Aneurisma de arteria coronaria derecha al
inicio y final del tratamiento en pacientes con
Enfermedad de Kawasaki
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Grafica 2. Aneurisma de arteria coronaria izquierda
al inicio y final del tratamiento en pacientes con
Enfermedad de Kawasaki
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