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[摘要]目的:探讨新生儿川崎病的临床特点、诊断及治疗。 方法:回顾性分析浙江大学医学院附属儿童医院新生儿科收治的 1 例

新生儿川崎病患儿的临床表现、实验室检查、治疗经过,并进行文献复习。 结果:患儿,女,29
 

d,因发热 3
 

d 于 2017 年 6 月 8 日

入院。 查体:双肺呼吸音粗,可及痰鸣音,四肢肢端凉,双下肢可见花斑。 辅助检查:白细胞计数 5. 27×109 / L,中性粒细胞百分

比 75. 8%,血红蛋白 100
 

g / L,血小板 112×109 / L,超敏 C 反应蛋白 60
 

mg / L,胸部 X 线片提示肺炎征象。 入院后予以抗感染治

疗,患儿体温仍高,颜面部出现红色皮疹,伴结膜充血,指趾端硬肿,患儿发热不退,予以丙种球蛋白静脉滴注,阿司匹林口服对

症治疗,患儿病情好转,2 次心脏彩超未提示冠状动脉损害,病情好转出院。 结论:新生儿川崎病临床表现常不典型,需早期识

别,早期治疗。
[关键词]新生儿;川崎病;临床表现;冠状动脉损伤;丙种球蛋白
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[Abstract]Objective:
 

To
 

explore
 

the
 

clinical
 

characteristics,
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

Kawasaki
 

disease
 

in
 

neonates.
 

Methods:
 

Retrospective
 

analysis
 

was
 

conducted
 

on
 

a
 

case
 

of
 

neonatal
 

Kawasaki
 

disease
 

admitted
 

into
 

the
 

department
 

of
 

neonatology
 

of
 

Children’s
 

Hospital,
 

Zhejiang
 

University
 

School
 

of
 

Medicine.
 

The
 

clinical
 

manifestations,
 

laboratory
 

examinations,
 

treatment
 

course
 

and
 

relevant
 

literature
 

were
 

reviewed.
 

Results:
 

The
 

child,
 

female,
 

29
 

d,
 

was
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

on
 

Jun. 8,
 

2017
 

for
 

3
 

d
 

of
 

fever.
 

Physical
 

examination
 

revealed
 

coarse
 

breath
 

sounds
 

in
 

both
 

lungs,
 

audible
 

rales,
 

cool
 

extremities,
 

and
 

rash
 

on
 

the
 

lower
 

limbs.
 

Auxiliary
 

examinations
 

showed
 

white
 

blood
 

cell
 

count
 

of
 

5. 27×109 / L,
 

neutrophil
 

percentage
 

of
 

75. 8%,
 

hemoglobin
 

of
 

100
 

g / L,
 

platelet
 

of
 

112×
109 / L,

 

highly
 

sensitive
 

C-reactive
 

protein
 

of
 

60
 

mg / L,
 

and
 

chest
 

X-ray
 

suggested
 

pneumonia.
 

The
 

child
 

received
 

anti-infective
 

therapy
 

upon
 

admission,
 

yet
 

the
 

fever
 

persisted.
 

A
 

red
 

rash
 

appeared
 

on
 

the
 

face,
 

accompanied
 

by
 

conjunctival
 

congestion
 

and
 

swelling
 

of
 

the
 

fingers
 

and
 

toes.
 

Intravenous
 

immunoglobulin
 

and
 

symptomatic
 

treatment
 

with
 

oral
 

aspirin
 

were
 

administered,
 

leading
 

to
 

improvement
 

in
 

the
 

disease
 

condition.
 

Two
 

consecutive
 

cardiac
 

ultrasounds
 

did
 

not
 

reveal
 

coronary
 

artery
 

injury,
 

and
 

the
 

child
 

was
 

discharged
 

with
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improved
 

clinical
 

status.
 

Conclusion:
 

Kawasaki
 

disease
 

in
 

neonates
 

often
 

presents
 

with
 

atypical
 

symptoms
 

and
 

requires
 

early
 

identification
 

and
 

treatment.
 

[Keywords]neonate;
 

Kawasaki
 

disease;
 

clinical
 

manifestation;
 

coronary
 

artery
 

injury;
 

immunoglobulin

　 　 川崎病(Kawasaki
 

disease,KD)是一种原因未明的以

变态反应性全身血管炎为主要病理改变的发热出疹性

疾病。 目前 KD 的病因仍未明确,缺乏特异性诊断标准,
主要依靠临床诊断。 冠状动脉损害是 KD 最主要和最严

重的并发症,目前已成为儿童获得性冠状动脉病变的主

要病因之一[1] 。 KD 多发生于 6 个月~5 岁儿童,在<6 个

月的儿童中少见,在<3 个月的小婴儿中,尤其是新生儿中

更是罕见。 本研究回顾性分析浙江大学医学院附属儿童

医院新生儿科收治的 1 例新生儿 KD 患儿的临床表现、实
验室检查、治疗经过,并对相关文献进行复习,以探讨新生

儿 KD 的临床特点和诊治手段,并总结治疗经验。

1　 病例资料

患儿,女,29
 

d,因发热 3
 

d 于 2017 年 6 月 8 日收入

浙江大学医学院附属儿童医院。 患儿入院前 3
 

d(生后

第 26
 

d) 出现发热,体温 39. 4
 

℃ ,伴咳嗽,感喉间痰鸣

音,伴有少吃少哭少动,曾于当地医院住院予以头孢唑

肟治疗,患儿发热不退遂转至我院新生儿科。 患儿孕母

产检无异常,患儿出生史亦无异常。 入院查体:体质量

4. 63
 

kg,身长 55
 

cm,体温 38. 5
 

℃ ,心率 160 次 / 分,呼吸

频率 54 次 / 分,血压 70 / 48
 

mm
 

Hg,前囟平,双肺呼吸音

粗,可及少许痰鸣音,心音强,心律齐,心前区未及杂音,
腹软,肝肋下 1

 

cm,质软,脾肋下未触及,四肢肌张力适

中,生理反射存在,四肢肢端凉,双下肢可见花斑。 辅助

检查:血常规示白细胞( WBC)计数 5. 27×109 / L,中性粒

细胞百分比(N)75. 8%,血红蛋白( Hb)100
 

g / L,血小板

(PLT) 计数 112 × 109 / L, 超敏 C 反应蛋白 ( hs-CRP )
60

 

mg / L。 脑脊液常规:WBC
 

4. 00×106 / L,脑脊液生化无

特殊。 PCT
 

1. 99
 

ng / mL。 胸部 X 线片提示肺炎。 6 月

9 日尿常规提示 WBC
 

12 / HP。 6 月 11 日红细胞沉降率

( ESR)30
 

mm / h。 6 月 13 日头颅 B 超未及明显异常。 入

院后复查血常规情况见表 1。 入院后排除相关细菌及病

毒感染证据:乙型肝炎病毒、丙型肝炎病毒、艾滋病病

毒、梅毒、巨细胞病毒、空肠弯曲菌、肠道病毒通用型、肠
道病毒 71 型、柯萨奇病毒 A16 型、呼吸道合胞病毒、腺

病毒,流感病毒 A 和 B、副流感病毒Ⅰ ~ Ⅲ型、TORCH、
2 次尿培养、脑脊液培养、血培养、血液病原体 G+和 G-菌

DNA 检测结果均阴性。

表 1　 血常规指标动态变化

时间 WBC(×109 / L) N / % Hb / (g / L) PLT(×109 / L) hs-CRP / (mg / L)
2017-06-08 5. 27 75. 8 100 112 60
2017-06-09 7. 38 77. 5 106 114 76
2017-06-10 9. 28 61. 3 94 436 98
2017-06-12 15. 62 44. 8 86 184 87
2017-06-14 30. 63 59. 0 81 335 33
2017-06-19 16. 8 44. 2 94 436 6

2　 治疗经过及转归

入院后(2017 年 6 月 8-9 日)给予静脉滴注头孢曲松

抗感染,6 月 9 日下午患儿出现颜面部红色皮疹,伴有结

膜充血,仍有反复高热,复查血 WBC 及 hs-CRP 进行性升

高,6 月 9-20 日遂改用头孢哌酮 / 舒巴坦抗感染。 6 月 10
日患儿颜面部红色皮疹蔓延至躯干部,考虑 KD 不能排

除,6 月 10-11 日给予丙种球蛋白(2. 5
 

g×2
 

d)静脉泵注,6
月 11 日患儿仍有高热,全身红色皮疹较前增多,结膜充

血,口唇仍红。 丙种球蛋白应用第 2 天即 6 月 12 日患儿

体温开始好转,热峰下降至 38
 

℃ ,查体可见指趾端肿胀。
6 月 13 日患儿体温恢复正常,6 月 14 日体温再次在 38

 

℃
波动,第 3 次丙种球蛋白泵注 5

 

g(病程中共 10
 

g)。 6 月

15 日开始体温维持正常水平,皮疹较前消退。 6 月 19 日

复查血常规提示 PLT 较前升高,遂加用小剂量阿司匹林

口服。 6 月 20 日患儿指趾末端肿胀好转并出现指趾端膜

状脱皮。 病程中 2 次行心脏彩超检查,6 月 16 日心脏彩超

示先天性心脏病,房间隔缺损(继发孔 0. 72
 

cm),左侧冠

状动脉内径 0. 13
 

cm,右侧 0. 12
 

cm;6 月 20 日心脏彩超示

先天性心脏病,继发孔 0. 56
 

cm,左侧冠状动脉 0. 17
 

cm,右
侧 0. 13

 

cm,均未提示冠状动脉扩张。
患儿病情好转后出院,嘱出院后继续阿司匹林口服,

定期复查心脏彩超。 患儿于 1 月龄、3 月龄、6 月龄、12 月

龄及 3 岁时复查心脏彩超冠状动脉均未见扩张,见图 1。

A C E G I

B D F H J

　 A:1 月龄左冠状动脉;B:1 月龄右冠状动脉;C:3 月龄左冠状动脉;D:3 月龄右冠状动脉;E:6 月龄左冠状动脉;F:6 月龄右冠状动脉;G:12 月龄

左冠状动脉;H:12 月龄右冠状动脉;I:3 岁左冠状动脉;J:3 岁右冠状动脉

图 1　 患儿不同月龄超声心动图
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3　 讨论

本研究报道了 1 例新生儿 KD,在及时应用丙种球

蛋白后患儿的临床症状明显好转。 在此病例中,患儿有

超过 5
 

d 的发热表现,并出现非化脓性结膜炎,全身散在

皮疹、口唇红、手足硬肿及膜状脱皮等表现,新生儿 KD
诊断明确[2-3] 。 患儿在疾病过程中还同时表现出其他临

床症状,如少吃少哭少动,偶有咳嗽,考虑到新生儿 KD
罕见,最初并未考虑该诊断,而是考虑“新生儿肺炎,新
生儿败血症”,结合其较高的炎症指标,给予抗菌药物治

疗,但抗感染效果不佳,而且在升级了抗菌药物之后,患
儿仍有高热,复查炎症指标进一步升高,在使用丙种球

蛋白后患儿的临床症状迅速得到缓解,体温开始降低,
炎症指标明显好转。 多次给予心脏彩超检查,以求找到

新生儿 KD 的确诊证据,但由于患儿住院时间短,前期及

时给予了丙种球蛋白治疗,2 次复查心脏彩超(病程第

11 天和病程第 15 天)冠状动脉内径未见异常扩张。 出

院后长期随访,复查心脏彩超,冠状动脉均未见扩张。
KD 系原因不明的血管炎性疾病,近年来,随着对该

疾病认识的不断加深,国内外 KD 的发病率呈上升趋势。
早期预测 KD 患儿,尽早采取措施预防和治疗其引起的

冠状动脉损伤,是改变患儿预后的关键。
日本的一项研究报道,自 1970 年起的 25 年间,共统

计有 105
 

755 例 KD 患儿,其中仅有 5 例新生儿 KD[4] ,可
见新生儿 KD 的发病率之低。 KD 的发病原因尚不清楚,
目前认为新生儿 KD 发病率低的原因主要有 2 个:(1)
KD 的发生被认为可能与病毒诱发有关,但是新生儿基

本上在家中抚养,接触人员相对固定,少有机会接触不

明病原,不易发生 KD;(2)新生儿在生后仍有母体胎传

抗体的保护。
KD 诊断尚缺乏特异性临床指标[5] ,现阶段仍依赖

临床 表 现 诊 断。 笔 者 以 “ newborn / neonate
 

Kawasaki
 

disease”“ neonatal
 

Kawasaki
 

disease” “新生儿川崎病” 为

关键词在 PubMed、万方数据库进行搜索,共找到 23 例新

生儿 KD 病例报道[5-20] 。 将本病例统计在内,数据完整

的新生儿 KD 报道共 19 例(1990—1995 年 5 例新生儿

KD 因数据不完善未纳入)。 89. 5%(17 / 19)的患儿有发

热症状例,发热时长 4 ~ 17
 

d;84. 2%(16 / 19)的患儿出现

多形性皮疹,躯干部充血性皮疹居多;57. 9%(11 / 19)的患

儿口腔改变,多数表现为口唇潮红,少见口唇皲裂及杨梅

舌;52. 6%(10 / 19)的患儿结膜充血;58. 9% (15 / 19)的患

儿指趾末端硬肿或脱皮,早期指趾末端硬肿较为常见,
亚急性期部分病例出现膜状脱皮;5. 6% (1 / 18) 的患儿

颈部淋巴结肿大;47. 4% (9 / 19) 的患儿冠状动脉扩张,
其中 1 例(5. 2%)并发全身动脉瘤。 发热、皮疹、指趾末

端硬肿或脱皮是新生儿 KD 常见的临床表现,而颈部淋

巴结肿大少见。 新生儿 KD 冠状动脉扩张发病率较年长

儿发生率高,19 例病例中有 1 例系 32 周早产儿,在 19
日龄时发病并诊断,可见早产儿易有发生新生儿 KD 的

可能性。

目前诊断新生儿 KD 主要依赖心脏超声这一项检

查。 但是儿童因其冠状动脉体积小,心率普遍偏快,给
KD 早期确诊带来较大难度和挑战。 某些情况如胸廓畸

形、肺部炎症等都可能显著降低超声敏感度,这对检查

者的技术和经验依赖性大大提高。 另外,目前认为冠状

动脉损伤常在发病 6 周后达到峰值,因而早期行心脏彩

超检查对于新生儿 KD 的诊断价值较小。 现在 KD 指南

中强调 Z 值在诊断冠状动脉损伤及评估损伤程度中的

重要性[21] ,但是考虑到新生儿冠状动脉体积本身就小,
而且新生儿在持续生长过程中,对 Z 值精确的计算存在

困难,因此目前对 Z 值在新生儿 KD 中的应用尚存争议。
目前报道的新生儿 KD 中,有部分个案病例提示冠状动

脉瘤甚至全身性动脉瘤的发生,考虑到其严重影响患儿

生存率和生存质量,研究认为全身的磁共振血管造影是

可以考虑的[22-24] 。 总体来说,对于新生儿 KD 诊断的合
理且准确的检测手段尚待研究。

新生儿 KD 的治疗手段尚需要更多的临床研究予以
完善[25-26] 。 目前研究认为,新生儿 KD 的发病率很低,但
是其合并严重心脏并发症的概率比年长儿明显升高[8] 。
KD 的治疗目前首选方案仍是丙种免疫球蛋白联合阿司

匹林治疗,能迅速退热,改善患儿临床症状,同时降低冠

状动脉疾病的发病率。 但是仍有 20% ~ 30%的 KD 患儿

对丙种免疫球蛋白的治疗无反应。 对于这些患儿后期

治疗主要依赖于激素,在国外英夫利昔单抗亦可作为一

项选择。 但是目前激素及英夫利昔单抗对于新生儿 KD
的治疗尚无报道。 据报道,尽管积极采用正规治疗进行

新生儿 KD 的救治,部分病例仍然表现出急剧和严重的

冠状动脉损害[27-29] ,甚至在发病数小时至数周内出现心
力衰竭而死亡[5] 。 2010 年 Karia

 

V
 

R 等[30] 报道了 1 例新
生儿 KD,8 日龄时诊断并经过正规治疗好转后出院,但在

27 日龄时因发热就诊,心电图提示 ST 段抬高,心脏彩超

示左心室收缩功能降低,双侧冠状动脉起始处动脉瘤,右
冠血栓。 经过组织型纤溶酶原激活物溶栓治疗后病情好

转,研究认为在高度怀疑冠状动脉血栓可能性的情况下,
需要及时应用溶栓治疗谨防病情进展。 KD 可能诱发巨噬

细胞活化综合征,1 例 11 周的川崎病患儿,在使用丙种球

蛋白、阿司匹林、激素后病情仍迅速进展,出现巨细胞活化

表现,病情危重,在应用白细胞介素-1( IL-1)受体拮抗剂

阿那白滞素后症状迅速缓解[31] 。 因此对于新生儿 KD,包
括多药联用抗凝治疗,甚至溶栓治疗,生物制剂等其他的

治疗也应在病情需要时及时采用[32] 。 另外要加强新生儿
KD 的随访,动态关注冠状动脉变化。

新生儿 KD 总体发病率较低,但是在发热新生儿中,
尤其是抗菌药物治疗无效的新生儿中,虽然患儿无 KD
的典型表现,新生儿 KD 仍然应作为一个重要的鉴别诊

断要考虑,应密切关注患儿的皮疹、指趾末端、口唇黏膜

的变化,及时完善超声心动图,必要时动态监测冠状动脉

内径。 对于典型或非典型 KD,治疗要积极及时,丙种球蛋

白和阿司匹林的联合治疗仍是首选,其他治疗包括激素或

者多药抗凝,溶栓等在必要时也可选用,而且动态随访关

注冠状动脉变化至关重要。
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