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Derleme

ÖZET

İlk kez Swedo ve arkadaşları tarafından 1998 yılında 
tanımlanan “streptokok ile ilişkili pediatrik otoimmün 
nöropsikiyatrik bozukluklar (PANDAS)” terimi, otoim-
mün temeli olduğu ve A grubu beta-hemolitik streptokok-
lar tarafından tetiklendiği düşünülen çocukluk çağı 
nöropsikiyatrik bozukluklarını [obsesif-kompulsif bozuk-
luklar ve tik bozuklukları] ifade etmek için kullanılmakta-
dır. PANDAS hipotezinin iyi tanımlanmış, özgül bir klinik 
tablo olup olmadığı halen belirsizliğini korumaktadır. 
Zira diğer mikrobiyal etkenlerin de (viruslar ve diğer 
bakteriler) obsesif-kompulsif bozukluklar ve tik bozukluk-
larıyla ilişkisi gösterilmiştir. Ayrıca PANDAS tanı kriter-
leri içerisinde yer almayan “anoreksiya nervoza” ve 
“akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM)” gibi psikiyat-
rik ve nörolojik bozuklukların da A grubu beta-hemolitik 
streptokok enfeksiyonlarıyla ilişkisi gösterilmiştir. A grubu 
beta-hemolitik streptokoklar ile semptomlar arasındaki 
ilişkileri, PANDAS’ın immünolojik temelini ve 
PANDAS’taki tedavi seçeneklerini araştıran çalışmaların 
sonuçlarında tutarsızlıklar olduğu görülmektedir. Zira 
PANDAS hakkında şu ana kadar elde edilen bilgiler 
genellikle görece küçük, retrospektif çalışmalar ve olgu 
raporlarına dayanmaktadır. PANDAS tanımının ve tanı 
kriterlerinin yeniden şekillendirilmesine olanak verecek, 
daha geniş, iyi dizayn edilmiş, prospektif çalışmalara 
gereksinim duyulmaktadır. Bu derlemede PANDAS’ın eti-
yolojisi, patogenezi, immünolojik boyutu, klinik bulguları 
ve tedavi seçenekleri tartışılmıştır. 

Anahtar kelimeler: Streptokok, tik bozukluğu, PANDAS

SUMMARY

PANDAS Hypothesis

The term “pediatric autoimmune neuropsychiatric disorders 
associated with streptococcal infections (PANDAS)” which 
was first defined by Swedo et al. in 1998, has been used to 
express the childhood neuropsychiatric disorders [obsessive-
compulsive disorders and tic disorders] that are thought to 
have an autoimmune basis and to be triggered by group A 
beta-hemolytic streptococci. It is still unclear whether 
PANDAS hypothesis is a well-defined, isolated clinical entity 
because other infectious agents like viruses and other 
bacteria have also been reported to be associated with 
obsessive-compulsive disorder or tic disorders. Also 
psychiatric and neurological pathologies such as “anorexia 
nervosa” and “acute disseminated encephalomyelitis” 
which were not included in the diagnostic criteria of 
PANDAS have been shown to be associated with group A 
beta-hemolytic streptococci infections. Inconsistencies have 
been seen in the results of the studies which investigated the 
association between group A beta-hemolytic streptococci 
and symptoms, immune-mediated basis of PANDAS and the 
treatment options in PANDAS represent. So far, the 
information about PANDAS is often derived from relatively 
small, retrospective, uncontrolled studies or case reports. 
Larger, well-designed, prospective studies are necessary to 
remodelling the definition and diagnostic criteria of PANDAS. 
In this review etiology, pathogenesis, immunology, clinical 
signs and treatment options of PANDAS were discussed.
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GİRİŞ

A grubu beta-hemolitik streptokoklar 
(AGBHS) bakteri kaynaklı tonsillofarenjitle-
rin en sık nedenidirler(1). Bunun yanında deri 
ve yumuşak doku enfeksiyonlarına da neden 
olmaktadırlar. Sahip oldukları birçok viru-
lans faktörü (M ve F proteinleri, streptolizin 
O ve S, streptokinaz, hyalüronidaz, vb.) bu 
enfeksiyonları oluşturmalarında rol oynamak-
tadır(2). 

Oluşturdukları enfeksiyon dışı klinik tablolar 
[akut romatizmal ateş (ARA), glomerülonefrit] 
nedeniyle, AGBHS’ler mikroorganizmalar içeri-
sinde ayrı bir öneme sahiptirler. Bu klinik tablo-
ların, AGBHS’lerin bazı antijenik yapılarının 
vücut antijenleriyle benzeşmesi, dolayısıyla 
AGBHS’lere karşı vücut tarafından oluşturulan 
antikorların vücuttaki bazı yapılara karşı çapraz 
reaksiyon göstermesi nedeniyle oluştuğu sanıl-
maktadır. Örneğin, ARA’nın majör kriterlerin-
den birisi olan ‘Sydenham koresi’ oluşumunda 
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streptokok enfeksiyonu sonrası meydana gelen 
ve bazal ganglionları hedef alan antikorların 
etkisinin olduğu bildirilmektedir(3). Sydenham 
koresi; ekstremite uçlarında amaçsız, istemsiz 
ani hareketler, kas güçsüzlüğü, koordinasyon 
güçlüğü ve duygusal değişkenlikle karakterize-
dir. 

Tarihçe

Sydenham koresi ilk olarak 1686 yılında İngiliz 
hekim Thomas Sydenham tarafından tanımlan-
mıştır. Sir William Osler ise, günümüzden bir 
asırdan uzun bir süre önce Sydenham koreli has-
talarda “yineleyici davranışları” tanımlamıştır. 
Sydenham koresinin gidişi sırasında sıklıkla 
obsesif-kompulsif belirtilerin ortaya çıktığı 
bildirilmektedir(4).

Swedo ve ark.(5), Sydenham koresinin oluşum 
mekanizması ile benzer mekanizma sonucu 
oluştuğuna inandıkları ve “streptokok ile ilişkili 
pediatrik otoimmün nöropsikiyatrik bozukluklar 
(PANDAS)” olarak adlandırdıkları bir terimi 
gündeme getirmiş, 1998 yılında ilk 50 PANDAS 
olgusunu yayınlamışlardır.

Etiyoloji ve Patogenez

A grubu beta-hemolitik streptokok enfeksiyonu 
sonrası Sydenham koresi oluşumunun patogene-
zi tam olarak bilinmemekle birlikte, en çok 
kabul edilen görüş “moleküler taklit mekaniz-
ması”dır(6). Zira streptokokların hücre membran-
ları ile santral sinir sistemindeki (SSS) nucleus 
caudatus ve nucleus subthalamicus arasında 
çapraz reaksiyonların varlığı gösterilmiştir(7).

Kirvan ve ark.(6), Sydenham koreli hastalardan 
elde edilen ve streptokokların hücre duvarında 
bulunan N-asetil-beta-D-glukozamin (GlcNAc) 
karbonhidratını hedef alan monoklonal antikor-
ların, insan santral sinir sistemindeki lizogangli-
ozid GM1 ile çapraz reaksiyon verdiğini göster-

mişlerdir. Lizogangliozid GM1’in nöronal sinyal 
transdüksiyonunda etkili olduğu bilinmektedir. 
Aynı çalışmada bu antikorların kalsiyum/kalmo-
dulin bağımlı protein kinazı (Cam Kinaz II) 
aktifleştirdiği gösterilmiştir. Cam Kinaz II’nin 
ise davranış, öğrenme, hafıza, nörotransmitter 
sentezi ve salınımında fonksiyon gösterdiği 
bilinmektedir.

Sydenham koreli hastaların plazmaferez, intra-
venöz immünoglobulin (IVIG) ve kortikostero-
id gibi immünomodülatör tedavilerden yarar 
görmesi, hastalığın immün sistem kaynaklı 
sorunlar nedeniyle geliştiğini doğrular 
niteliktedir(8).

Swedo ve ark.(5), Sydenham koresinin gelişim 
mekanizmasını, PANDAS için örnek bir model 
olarak almış; etiyolojik ajanın dozunun kore 
gelişimine neden olacak kadar yeterli olmadığı 
durumda, çocuklarda yalnızca tikler ve obsesif-
kompulsif bozuklukların (OKB) ortaya çıkabile-
ceğini öne sürmüşlerdir.

PANDAS kriterlerine uyan hastalarda anti-
nöronal antikor varlığının araştırıldığı farklı 
çalışmalarda farklı sonuçlar elde edilmiştir. Anti-
nöronal antikorların varlığını gösteren 
çalışmaların(9,10) yanı sıra bu antikor düzeyleri-
nin PANDAS tanılı hastalar ile kontrol grupla-
rında anlamlı farklılık göstermediğini bildiren 
çalışmalar da mevcuttur(11,12). Bu farklılıkların 
nedenlerinden birisinin metodolojik olabileceği 
düşünülmektedir (insan nöral antijeni yerine 
tavşan nöral antijeni kullanılması; antijen hazır-
lama veya antikor saptamada farklı yöntemlerin 
kullanılması gibi). Anti-nöronal antikorların 
araştırıldığı çalışmalarda elde edilen farklı 
sonuçlar PANDAS hipotezinin doğruluğu konu-
sunda şüphe uyandırmakla birlikte, PANDAS 
tanısı konan hastaların IVIG, plazma değişimi 
gibi tedavilerden yarar görmesi, bu hipotezde 
immün sistemin rolü olduğunu düşündür-
mektedir(13).
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Hastalığın immünolojik boyutu

Sydenham koresinde olduğu gibi, PANDAS’ta 
da AGBHS enfeksiyonu tarafından tetiklenen 
otoimmün mekanizmaların rolü olduğu sanıl-
maktadır. AGBHS antijenlerine maruz bırakılan 
kobaylarda meydana gelen immünolojik yanıtın 
incelendiği çalışmalar mevcuttur.

Hoffman ve ark.(14) bir grup kobayın deri altına 
AGBHS homojenatı enjeksiyonu yapmışlardır. 
Belirli bir süre sonunda bu kobaylardan aldıkları 
serumu, yine kobay beyni ile muamele etmişler-
dir. AGBHS homojenatı enjeksiyonu yapılma-
yan kontrol grubu kobayların serumlarının hiç 
birisi, beynin herhangi bir bölgesinde immüno-
lojik bir reaksiyona neden olmamıştır. Fakat 
AGBHS homojenatı enjeksiyonu yapılan kobay-
ların bir kısmının serumları beynin “derin sere-
bellar çekirdek, globus pallidus ve talamus” 
bölgelerinde immünolojik reaksiyona neden 
olmuştur. Ayrıca Hoffman ve ark.(14) bu çalışma-
larında, serumlarında “derin serebellar çekirdek”e 
karşı antikor saptanan kobayların beyinlerindeki 
“derin serebellar çekirdek” bölgesinde IgG anti-
korlarının birikimini göstermişler; bu bölgedeki 
antikor birikimi ile kobaylarda meydana gelen 
davranış değişiklikleri arasındaki ilişkiye de 
dikkat çekmişlerdir.

Kobaylarda yapılan bir başka çalışmada(15), 
AGBHS antijenleri verilerek bağışık yanıt oluş-
turulan kobayların serumları nöron hücreleri ile 
muamele edildikten sonra, nöron hücrelerinde 
artmış Cam Kinaz II aktivitesi gözlenmiştir. 
Kobayların serumlarının anti-IgG antikorlarıyla 
muamelesinden sonra bu aktivitenin azaldığı 
tespit edilmiştir. Yine bu çalışmada, AGBHS 
antijenleri verilerek bağışık yanıt oluşturulan 
kobayların beyinlerinde, kontrol grubuna göre 
dopamin düzeyinin artmış, glutamat düzeyinin 
ise azalmış olduğu saptanmıştır. Ayrıca bu 
kobayların serumlarının insan dopamin reseptö-
rü (D1 ve D2) antijenleri ile, kontrol grubu 

serumlarından daha şiddetli immünolojik reaksi-
yon oluşturduğu, ELISA yöntemi ile tespit edil-
miştir. Bu immünolojik reaksiyon “Western 
Blot” yöntemiyle de doğrulanmıştır. Aynı çalış-
mada Sydenham koreli ve PANDAS tanılı hasta-
ların serumlarındaki IgG antikorlarının da, 
kobaylarda gözlendiği gibi kontrol grubuna göre 
dopamin reseptör antijenleriyle daha şiddetli 
immünolojik reaksiyona neden olduğu gösteril-
miştir. AGBHS antijenlerine maruz kalan kobay-
ların çeşitli motor semptomlar ve kompulsif 
davranışlar gösterdiği de bu çalışmada vurgula-
nan noktalar arasındadır.

Şu ana kadar yapılan çalışmalar ışığında 
Sydenham koresinde, AGBHS enfeksiyonu son-
rası oluşan bazı antikorların nöron hücreleri 
yüzeyinde bulunan antijenlere bağlanarak, bu 
hücrelerde Cam Kinaz II’yi aktifleştirebildiği 
düşünülmektedir. Cam Kinaz II aktivasyonunun 
nöron hücrelerinden dopamin salınımına neden 
olabileceği, dopaminin de hareket bozuklukları-
na neden olabileceği düşünülmektedir(16). 
Sydenham koresi oluşumu, PANDAS için de bir 
model teşkil ettiği için, bu mekanizmanın 
PANDAS’ta da geçerli olabileceği sanılmaktadır.

Bir B lenfosit yüzey belirteci olan D8/17’nin 
ekspresyonundaki artışın, ARA gelişimi için bir 
risk faktörü olduğundan bahsedilmektedir(4). 
PANDAS ile, ARA’nın majör kriterlerinden biri-
si olan “Sydenham koresi”nin benzer mekaniz-
malar nedeniyle oluştuğu hipotezinden yola 
çıkılarak, D8/17 belirtecinin OKB ve tik bozuk-
luğu olan hastalarda araştırıldığı çalışmalar 
yapılmıştır. PANDAS tanılı 27, Sydenham kore-
li 9 hasta ile 24 kişilik sağlıklı kontrol grubunun 
dâhil edildiği bir çalışmada, D8/17 pozitiflik 
oranı PANDAS, Sydenham koresi ve kontrol 
gruplarında sırasıyla %85, %89 ve %17 olarak 
bulunmuştur(17). Çocukluk çağı başlangıçlı OKB 
ve/veya Tourette sendromu (bir çeşit tik bozuk-
luğu) bulunan 31 hasta ile 21 kişilik kontrol 
grubunun dâhil edildiği bir başka çalışmada; 
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hastalardaki D8/17 pozitifliği oranının kontrol 
grubuna göre anlamlı derecede yüksek olduğu 
belirtilmiştir(18). Yapılan bazı çalışmalarda ise 
D8/17 belirteci pozitifliği ile OKB ve tik bozuk-
luğu arasında bir ilişki bulunmamıştır(19,20). D8/17 
belirteci taşıyan B lenfositlerini saymada kulla-
nılan yöntemlerin farklılık göstermesi (Floresan 
mikroskopi veya akım sitometrisi gibi), D8/17 
belirtecini saptamada kullanılan “IgM tipindeki 
monoklonal antikorun” moleküler yapısının sta-
bil olmaması ve bu antikorun ticari olarak kulla-
nıma sunulmaması gibi faktörlerin, çalışmaların 
sonuçları arasındaki farklılıkların nedenlerinden 
bazıları olduğu düşünülmektedir. Çalışmalarda 
standart yöntemler ve daha yüksek sayıda hasta 
ile kontrol gruplarının kullanılması, D8/17 belir-
teci ile ilgili daha sağlıklı sonuçlara ulaşılmasını 
sağlayabilecektir.

Nörogörüntüleme

Sydenham koreli hastalar ile PANDAS tanılı has-
taların santral sinir sisteminde meydana gelen 
değişiklikleri görüntülemek amacıyla yapılan 
sınırlı sayıda radyolojik çalışma mevcuttur. 
Çalışmaların çoğunda Sydenham koreli hastalar-
da patolojik manyetik rezonans görüntüleme 
(MRG) değişikliği gözlenmemiştir(21). Bunun 
yanında Sydenham koreli hastalar ile PANDAS 
tanılı hastalarda nucleus caudatus, putamen ve 
globus pallidus boyutlarının kontrol gruplarına 
göre daha büyük olduğunun gösterildiği çalışma-
lar da vardır(22,23). Bazal ganglionlardaki bu boyut 
artışının, immün yanıt sonrası meydana gelen 
reaksiyon sonucu oluştuğu düşünülmektedir.

PANDAS TANI KRİTERLERİ ve KLİNİK

Swedo ve ark.(5) 1998 yılında, 50 adet PANDAS 
olgusunu tanımladıkları çalışmada, PANDAS 
için 5 adet tanı kriterinden söz etmiştir. PANDAS 
tanı kriterleri Tablo 1’de gösterilmiştir. Bu kri-
terleri taşıyan 50 olgu retrospektif olarak değer-
lendirildiğinde, PANDAS’ın her iki cinste de 

görülmekle birlikte, erkeklerde daha sık (2.6:1) 
görüldüğü belirtilmiştir. PANDAS’ta sık görülen 
obsesyonlar arasında kontaminasyon obsesyon-
ları, kendine/başkalarına zarar verme obsesyon-
ları, cinsel obsesyonlar ve dini obsesyonların 
bulunduğu; bunun yanında motor ve vokal tikle-
rin hastalarda görülebildiği belirtilmiştir. Ayrıca 
hastaların bu semptomlarının veya semptomlar-
daki alevlenmelerinin ani bir şekilde başladığı 
(belirli bir hafta veya gün) fakat yavaş bir şekil-
de kaybolduğu bu çalışmada vurgulanan nokta-
lar arasındadır.

Streptokok enfeksiyonlarının çocuklar arasında 
yaygın olduğu, fakat nöropsikiyatrik semptom-
ların yaygın olmadığı bildirilmektedir(24). Bu 
durum, bazı çocukların streptokok enfeksiyonu 
sonrası PANDAS olarak adlandırılan tablonun 
gelişimi için daha yatkın olup olmadığı sorusu-
nun sorulmasına neden olabilecektir. Bu konuya 
ışık tutabilecek bir çalışmada 54 PANDAS tanı-
lı hastanın ebeveyn (n=100) ve kardeşlerinde 
(n=57) tik ve OKB sıklığı araştırılmıştır(25). Bu 
çalışmada ebeveyn ve kardeşlerdeki tik ve OKB 
sıklığı, sağlıklı insanlar için bildirilenden daha 
yüksek bulunmuştur. Bu bulgu PANDAS olarak 
adlandırılan tablonun gelişimine genetik yatkın-
lığın katkıda bulunabileceği olasılığını akla 
getirmektedir.

Laboratuvar
	
Swedo ve ark.(5), çocuklardaki semptomların 

Tablo 1. PANDAS tanı kriterleri.

1.	 Obsesif-kompulsif bozukluk veya bir tik bozukluğunun 
bulunması.

2.	 Pediatrik başlangıç (3 yaş ile puberte başlangıcı dönemleri 
arası).

3.	 Belirtilerin aniden başlaması veya belirtilerde dramatik alev-
lenmelerle karakterize bir gidişin olması.

4.	 Belirtilerin başlangıcı veya alevlenmesi ile A grubu beta-
hemolititk streptokok enfeksiyonu arasında zamansal bir 
ilişkinin varlığı.

5.	 Alevlenme sırasında anormal nörolojik bulguların (hiperak-
tivite, koreiform hareketler, tikler) varlığı.
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başlangıcı/alevlenmesi ile AGBHS enfeksiyonu 
arasındaki ilişkinin saptanması için boğaz kültü-
rü ve streptokoklara karşı oluşan antikorları 
(ASO, anti-DNaz B) kullanmışlardır. Fakat tek 
bir semptom alevlenmesi sırasında alınan kan 
örneğinde saptanan antistreptokokal antikor tit-
resi yüksekliğinin, PANDAS tanısı için yeterli 
olmayacağını vurgulamışlardır. Zira bu antikor 
titrelerinin enfeksiyondan aylar sonra bile yük-
sek kalabildiği bilinmektedir. Dolayısıyla yeni 
geçirilen bir enfeksiyon tanısı için, başta antist-
reptokokal antikor titresinin ölçülmesi, birkaç 
hafta sonra tekrar ölçülerek antikor titresinde 
anlamlı bir artış olup olmadığının saptanması 
tavsiye edilmektedir(24). Bunun yanında, ASO 
antikor titresinin streptokok enfeksiyonundan 
3-6 hafta sonra; anti-DNaz B antikor titresinin 
ise 6-8 hafta sonra en yüksek düzeyine ulaştığı 
bilinmektedir. Hastalardan kan örnekleri alınır-
ken bu sürelerin göz önünde bulundurulması 
gerekmektedir.

Yanıt bekleyen sorular

PANDAS hipotezini araştıran çalışmalar ince-
lendiğinde tartışmalı sonuçların ortaya çıktığı 
görülmektedir. Kimi çalışmalarda AGBHS 
enfeksiyonu ile OKB veya tik bozukluğu arasın-
daki ilişki gösterilmişken(26,27) kimi çalışmalarda 
ise böyle bir ilişki saptanmamıştır(28,29). Murphy 
ve ark.(26) 1998 ile 2000 yılları arasında, yaş 
ortalaması 7 olan, 12 çocuk hastaya PANDAS 
tanısı koymuşlardır. Tüm bu hastalarda “akut 
AGBHS tonsillofarenjiti” sonrası, ani başlangıç-
lı OKB gözlendiğini vurgulamışlardır. Aynı 
araştırmacılar, çalışmalarında AGBHS enfeksi-
yonu tanısı için kültür, hızlı antijen saptama testi 
veya serolojik testler kullandıklarını belirtmiş, 
enfeksiyonun tedavisi için 5 hastaya penisilin, 1 
hastaya amoksisilin/klavulanik asit, 6 hastaya 
ise sefalosporin grubu antibiyotik uyguladıkla-
rından bahsetmişlerdir. Antibiyotik tedavisi son-
rası, hastaların nöropsikiyatrik semptomlarının 
kaybolduğunu vurgulamışlardır. Cardonna ve 

ark.(30) tik bozukluğu olan 150 çocuk ile, sağlıklı 
150 kişilik kontrol grubunu dahil ettikleri bir 
olgu-kontrol çalışması yapmışlardır. Tik bozuk-
luğu bulunan hasta grubundaki ortalama ASO 
titresini, kontrol grubundaki ortalama ASO titre-
sinden istatistiksel olarak anlamlı olacak şekilde 
yüksek bulduklarını belirtmişlerdir. Ayıca, tik 
bozukluğu olan hasta grubunu kendi içerisinde 
incelediklerinde, tik bozukluklarının şiddetiyle 
ASO titrelerinin yüksekliği arasında pozitif bir 
korelasyon bulmuşlardır. 

Luo ve ark.(28) ise yaşları 7 ile 17 arasında deği-
şen OKB ve/veya Tourette sendromu tanılı 47 
hasta (37’si Tourette sendromu, 27’si OKB, 
17’si hem Tourette sendromu hem OKB hastası) 
ile sağlıklı 19 kişilik kontrol grubunu çalışmala-
rına dâhil etmişlerdir. İlk olarak hasta ve kontrol 
gruplarını D8/17 belirteci yönünden karşılaştır-
dıklarında; “Bu belirtece sahip B lenfosit oranı-
nın” hasta grubunda, kontrol grubuna göre 
anlamlı şekilde daha yüksek olduğunu belirtmiş-
lerdir. Bununla birlikte, 30 hasta ile 17 kişilik 
kontrol grubunu ileriye yönelik izleyebilmişler, 
hastalar ve kontrol grubunda meydana gelen 
yeni AGBHS enfeksiyon sayılarını yıllık olarak 
hesaplamışlar fakat arada anlamlı bir fark bula-
mamışlardır. Ayrıca ileriye yönelik izledikleri 30 
kişilik hasta grubunun “nöropsikiyatrik semp-
tomlarındaki akut alevlenme sayılarını” da yıllık 
olarak hesaplamışlardır. Çalışmalarında, yeni 
geçirilen AGBHS enfeksiyonları ile ‘nöropsiki-
yatrik semptomlardaki akut alevlenmeler’ ara-
sındaki ilişkiyi rastlantısal bir ilişkiden daha 
anlamlı bulmamışlardır. Diğer bir deyişle, 
AGBHS enfeksiyonlarının açık bir şekilde 
nöropsikiyatrik semptom alevlenmelerini tetik-
lediğini gösterememişlerdir. Bunun yanında, 
yalnızca AGBHS’lere özgül bir otoimmün pato-
genez sonucu OKB ve tik bozukluğunun oluştu-
ğu kanıtlanamamıştır(31). Zira Mycoplasma 
pneumoniae(32), Borrelia burgdorferi(33) ve 
herpesviruslarla(34) Tourette sendromu ilişkisini 
gösteren çalışmalar mevcuttur. Örneğin, Müller 
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ve ark.(32), 29 Tourette sendromu hastası ile 29 
kişilik kontrol grubunu çalışmalarına dâhil 
etmişlerdir. On yedi Tourette sendromu hastası-
nın serumlarında M. pneumoniae’ya karşı yük-
sek titrede antikor saptarken yalnızca 1 adet 
kontrol grubu hastasında yüksek titrede 
anti-M. pneumoniae antikoru saptamışlardır. 
M. pneumoniae’nın tik bozukluklarının etiyolo-
jisinde, hesaba katılması gereken bir etken oldu-
ğunu vurgulamışlardır. Ayrıca AGBHS enfeksi-
yonu tarafından “anoreksiya nervoza”(35) ve 
“akut dissemine ensefalomiyelit (ADEM)”(36) 
gibi, OKB ile tik bozukluğundan daha farklı 
psikiyatrik ve nörolojik bozuklukların tetiklene-
bileceğini gösteren çalışmalar vardır. Bu bilgiler 
ışığında PANDAS’ın özgül bir klinik terim olup 
olmadığının sorgulanması ve tanı kriterlerinin 
yeniden gözden geçirilmesi doğru bir yaklaşım 
olabilecektir.

Tedavi

PANDAS’ın klinik tanısı ve patofizyolojisindeki 
bazı belirsizlikler nedeniyle, tedavisi ile ilgili 
belirsizlik de devam etmektedir. Bununla birlik-
te, PANDAS’ın ilaçla tedavisine ilişkin genel-
likle olgu bildirimlerine dayanan veriler 
mevcuttur(4). Penisilin profilaksisinin ARA’daki 
alevlenmeleri azalttığı bilinmektedir. Dolayısıyla 
Sydenham koresi ve PANDAS patofizyolojisin-
deki benzerlik nedeniyle penisilin profilaksisi-
nin PANDAS’lı hastalardaki nöropsikiyatrik 
alevlenmeleri azaltabileceği düşünülmüştür(37). 
Snider ve ark.(38) tarafından yapılan çalışmada, 
penisilin veya azitromisin kullanılarak uygula-
nan profilaksinin PANDAS’taki nöropsikiyatrik 
alevlenmeleri azalttığı gösterilmiştir. PANDAS 
tanılı 37 çocuğu kapsayan sekiz aylık, çift-kör 
bir çalışmada ise penisilin profilaksisinin plase-
bodan farklı olmadığı ortaya konulmuştur(39).

“PANDAS post-streptokokal otoimmün bir has-
talıksa, hastalar plazma değişimi veya IVIG 
tedavisine yanıt verebilir” düşüncesiyle yapılan 

ve 29 hastanın dâhil edildiği bir çalışma da mev-
cuttur. Bu çalışmada 10 hasta plasebo grubuna 
dâhil edilmiş, 10 hastaya plazma değişimi teda-
visi, 9 hastaya ise IVIG tedavisi uygulanmıştır. 
Çalışma sonucunda hem plazma değişimi hem 
de IVIG tedavisinin semptomları azaltmada 
etkili olduğu gösterilmiştir(13).

Ayrıca 9 yaşındaki PANDAS tanılı bir erkek 
çocuğun tonsillektomi sonrası semptomlarının 
kaybolduğunun gösterildiği bir olgu raporu(40) ile 
PANDAS tanılı iki kardeşin semptomlarının 
yine tonsillektomi sonrası gerilediğinin gösteril-
diği bir olgu raporu da mevcuttur(41).

Sonuç

PANDAS hipotezinin iyi tanımlanmış, farklı ve 
özgül bir tablo olup olmadığı hâlen belirsizliğini 
korumaktadır. Hastaların immünomodülatör 
tedavilere yanıt vermesi, PANDAS hipotezinin 
patogenezinde immün sistemin rolü olabileceği-
ni göstermektedir. AGBHS dışındaki farklı mik-
robiyal etkenlerin de PANDAS’taki nöropsiki-
yatrik semptomlara neden olabileceğinin göste-
rilmesi ve AGBHS ile şu anki PANDAS tanı 
kriterlerinde yer almayan farklı psikiyatrik/nöro-
lojik bozuklukların ilişkisinin gösterilmesi, 
PANDAS tanımının ve tanı kriterlerinin sorgu-
lanması gerektiği sonucunu doğurmaktadır.
	
Şu ana kadar yapılan çalışmaların genelde az 
sayıda hasta ile yapılan retrospektif çalışmalar 
olması, daha fazla sayıda hasta ve kontrol gru-
bunun dâhil edildiği, iyi dizayn edilmiş, pros-
pektif çalışmaların gerekliliğini ortaya koymak-
tadır.
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