
Pediatri Bakış Açısıyla PANDAS

Özet
PANDAS (Streptokok ile ilişkili pediatrik otoimmün 
nöropsikiyatrik bozukluklar; paediatric autoimmune 
neuro-psychiatric disorders associated with 
Streptococci) streptokok enfeksiyonu ile ilişkili epizo-
dik seyirli prepubertal ve ani başlangıçlı obsesif-kom-
pülsif semptomlar ve/veya hareket bozukluklarını 
ifade eden bir terimdir. Bu yazıda pediatrist bakış 
açısıyla PANDAS kliniği ve tanı tedavide son bulgular 
gözden geçirilmiştir. (J Pediatr Inf 2012; 6: 101-5)
Anahtar kelimeler: PANDAS, pediatri

Abstract 
The disorder known as 'PANDAS syndrome' (paedi-
atric autoimmune neuro-psychiatric disorders associ-
ated with Streptococci) consists of an abrupt onset of 
obsessive-compulsive symptoms and/or movement 
disorders, a pre-pubertal onset, and an episodic 
course. In this paper, the latest research findings on 
diagnosis and treatment in PANDAS were reviewed 
with a pediatric perspective.
(J Pediatr Inf 2012; 6: 101-5)
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Mikroorganizmalar çok uzun yıllardır insanlık 
tarihini etkilemekte ve sadece oluşturdukları 
enfeksiyon kliniği açısından değil aynı zamanda 
neden oldukları diğer klinik tablolar açısından da 
giderek artan önem kazanmaktadırlar. 
Enfeksiyon dışı oluşturduğu klinik tablolarla tıbbi 
literatürde önemli bir yer tutan etkenlerin başın-
da Grup A streptokoklar (GAS) gelmektedir. 
Birçok inflamatuar hastalığın, streptokok enfek-
siyonları ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Akut 
romatizmal ateş (ARA), poststreptokokkal reak-
tif artrit, eritema nodozum, poststreptokokkal 
glomerülonefrit ve kutanöz poliarterit bunlardan 
bazılarıdır. Bu inflamatuar klinik spektrum 
1998’den sonra Grup A streptokokla ilişkili pedi-
atrik otoimmün nöropsikiyatrik bozukluklar 
(PANDAS) tanımlanması ile beraber daha da 
genişlemiştir. PANDAS grup A streptokok (GAS) 
enfeksiyonundan sonra ani başlayan obsesif 
kompülsif bozuklukları ve/veya tik hastalıkları 
olan bir grup çocuk hastayı tanımlamak üzere 
kullanılan bir terimdir (1, 2). İlk kez 1998’de 
Swedo ve ark. tarafından 50 PANDAS hastası 
tanımlanmıştır (1). PANDAS ile ilgili bilgilerin 
çoğu bilinen tik bozukluğu veya uzun süreli 
obsesif kompulsif bozukluğu olan hastaların 

izlendiği merkezlerden elde edilmiştir (1-5). 
PANDAS’ın Swedo tarafından tanımlanan 5 
tanısal kriteri şunlardır (1, 6):
1.	 Obsesif-kompülsif bozukluk ve/veya tik 

bozukluğu (Tourette, kronik motor veya lokal 
tik bozukluğu) 

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

3.	 Ani başlangıç ve semptomların epizodik 
seyiri 

4.	 GAS enfeksiyonu ve semptomların başlangı-
cı veya artışı arasında yakın ilişki

5.	 Alevlenmeler sırasında nörolojik anomaliler 
(motor hiperaktivite, koreiform hareketler 
veya tikler)

Epidemiyoloji
PANDAS’ın insidansı ve prevalansı tam ola-

rak bilinmemektedir. Ancak bazı araştırmacılar, 
PANDAS’ın çocukluk çağı başlangıçlı obsesif 
kompülsif bozukluk ve tik bozukluğunun %10 
oranında nedeni olduğunu bildirmektedir (7, 8). 
Swedo’nun tanımladığı ilk orjinal seride ortala-
ma yaş, tikli hastalarda 6.3 yıl ve obsesif kom-
pulsif bozuklukta ise 7.4 yıl olarak belirtilmiştir 
(1). PANDAS erkeklerde kızlara oranla daha sık 
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görülürken, ayrıca ailesinde ARA öyküsü olan çocuklarda 
daha fazla gözlenmektedir.

Patogenez
PANDAS patogenezinde kabul edilen görüş, duyarlı 

bir konağın GAS enfeksiyonu sonrası santral sinir sistemi 
manifestasyonları ile sonuçlanan anormal immün cevabı-
dır. PANDAS patogenezinde önerilen model, Syndenham 
kore ve PANDAS arasındaki klinik benzerliğe dayandırıl-
mıştır (1, 2). Syndenham kore ve ARA patogenezi tam 
olarak anlaşılamamakla beraber GAS farenjiti ve ardından 
anormal immün cevap genellikle kabul edilen görüştür. 
Geniş çapta yapılan vaka-kontrol çalışmalarında, nörop-
sikiyatrik semptomlar ve GAS enfeksiyonu arasındaki 
ilişki değerlendirilmiştir (9). Araştırmacılar, obsesif-kom-
pülsif bozukluk, Tourette sendromu ve tik bozukluğu olan 
144 vakayı, kontrol grubu ile karşılaştırdığında, hastalık 
grubunda kontrol grubuna göre nörolojik hastalık başla-
madan önceki 3 ay içinde daha fazla sayıda GAS enfek-
siyonu geçirildiği ve nörolojik hastalıktan önceki 12 aylık 
dönem içinde de çok sayıda GAS enfeksiyonu geçirdikle-
rini göstermişlerdir (9).

PANDAS’da patogenez için öne sürülen bir diğer teori, 
otoimmünitedir. PANDAS için otoimmün mekanizma 
çeşitli hayvan çalışmalarında da gösterilmiştir. PANDAS’lı 
hastalarda artmış antinöronal antikorlar da gösterilmiş 
olsa da (10, 11), kontrol grubuyla bir fark bulunamadığını 
gösteren çalışmalar da mevcuttur (12, 13). Otoimmünitenin 
rolünü destekleyen görüşler, immün-modifiye tedavilere 
(glukokortikoid, IVIG ve plazma değişimi) olan cevaptır (5, 
14, 15). GAS enfeksiyonunu takiben gelişen obsesif kom-
pülsif bozukluk/veya tik bozukluğunda plazma değişimi-
ne cevap mevcutken, GAS enfeksiyonu ile ilişkili olmayan 
obsesif kompulsif bozukluk/veya tik bozukluğunda plaz-
ma değişiminin bir faydası yoktur (16). 

B lenfosit hücre belirteçlerinden olan D8/17, ARA ve 
Syndenham kore prediktörü olarak tanımlanmıştır. Takip 
eden çalışmalarda, 31 obsesif kompülsif bozukluk ve tik 
bozukluğu olan hasta ile 21 kişiden oluşan kontrol grubu 
değerlendirilmiş ve hasta grubunun tamamında D8/17 
eksprese edilirken, kontrol grubunda sadece 1 hastada 
pozitiflik saptanmıştır (17). Yine, 29 PANDAS tanılı hasta, 
9 Syndenham kore tanılı hasta ve 24 kişilik kontrol grubu-
nun değerlendirildiği bir çalışmada, PANDAS’lı çocukların 
%85’inde, Syndenham kore vakalarının %89’unda D8/17 
pozitifken, kontrol grubunun ise sadece %17’sinde D8/17 
pozitif bulunmuş ve aradaki fark anlamlı olarak değerlen-
dirilmiştir (18).

Klinik
PANDAS’ın kabul gören 5 tanısal kriteri şunlardır (1, 6):

1.	 Obsesif-kompülsif hastalık ve/veya tik bozukluğu 
(Tourette, kronik motor veya lokal tik bozukluğu) 

2.	 Pediatrik başlangıç (3 yaş-puberte başlangıcı dönem-
leri arası) 

3.	 Ani başlangıç ve semptomların epizodik seyiri 
4.	 GAS enfeksiyonu ve semptomların başlangıcı veya 

artışı arasında ilişki. Orjinal vaka raporunda zaman 
ilişkisi net olarak tanımlanmamıştır. Akut enfeksiyon-
dan sonraki aylar boyunca ASO ve DNase B seviyele-
ri yüksek olarak seyretmekte ve bu nedenle yüksek 
titrelerin hastalığın değerlendirmesinde uygulanabilirli-
ği komplike olmaktadır (19).

5.	 Alevlenmeler sırasında nörolojik anomaliler (motor 
hiperaktivite, istirahatte olmayan ve stres durumların-
da açığa çıkan koreiform hareketler veya tikler). 
PANDAS’ın klinik seyiri (sawtooth-testere dişi) patern 

göstermekte, semptomlar ani başlamakta, alevlenmeler 
ve kademeli olarak semptomlarda azalma (haftalar-aylar) 
görülmektedir (1, 5, 9). Obsesif/kompulsif bozukluk/tik 
bozukluğunda ani başlangıçlar, PANDAS’lı olmayan has-
talarda da not edilmiştir (20, 21). PANDAS’lı hastalarda 
nöropsikiyatrik şiddetlenmeler GAS enfeksiyonu sırasın-
da veya GAS enfeksiyonundan sonraki bir-iki hafta içinde 
başlamaktadır (1, 6).

Ateş ve diğer stres faktörlerinin obsesif/kompülsif 
bozukluk ve tik hastalıklarını artırdığı bilindiği için, olası 
vaka PANDAS kriterlerini karşıladığında, alevlenmeler GAS 
enfeksiyonu ilişkili olabileceğinden, olası vakaları belirle-
mek için kültür ve seroloji bakılması önerilmektedir (1).

Laboratuvar
Hastalığın esas tanısı klinik olarak konulmakta ise de, 

hastalığın GAS ilişkili olduğunun gösterilmesi açısından 
boğaz kültürü ve antistreptokokkal antikorların istenmesi 
önemlidir. Ancak pediatrik popülasyonda bilinen önemli 
bir konu, GAS taşıyıcılığıdır (22, 23). PANDAS tanısı için 
GAS enfeksiyonu ile nöropsikiyatrik anomalilerin alevlen-
meleri ve/veya başlangıcı arasında ilişki olduğunun gös-
terilmesi gereklidir (1, 6).

Amerikan Çocuk ve Adolesan Psikiyatri Akademisi, 
ani başlangıçlı veya alevlenmeler gösteren obsesif kom-
pülsif bozukluk veya tik bozukluğunda boğaz kültürü 
alınmasını önermektedir. Eğer semptomlar 1 haftadan 
uzun süredir mevcutsa, seri ASO titreleri değerlendirilme-
lidir (23). Anti-DNase B ve ASO yüksekliklerinin gösteril-
mesi önemlidir. PANDAS vakalarının %80’inde anti-DNa-
se B titreleri yükselirken, ASO titreleri %20-50 vakada 
yükselmektedir (24). PANDAS esas olarak klinik bir tanı 
olup ani başlangıçlı nöropsikiyatrik semptomlar ve yakın-
larda geçirilen GAS enfeksiyonu ile alakalıdır. Obsesif 
kompülsif bozukluk /tik bozuklukları ve akut GAS enfek-
siyonu mutlaka tedavi edilmelidir. PANDAS düşünülen 
hastalar, tekrarlayan nöropsikiyatrik semptomlar ve/veya 
GAS enfeksiyonu açısından yakın takip edilmelidir, çünkü 
vakaların %50’sinde ikinci epizod görülebilmektedir (24). 
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Ani gelişen obsesif kompülsif bozukluklar veya tikler GAS 
enfeksiyonu açısından değerlendirilmelidir. Remisyondaki 
nöropsikiyatrik semptomlar sırasında negatif boğaz kültü-
rü veya ASO titrelerindeki düşüşler GAS taşıyıcılığının 
ayrılmasında önemlidir (1, 6). Çoğu otör, PANDAS’lı has-
talar için ARA riskinin belirlenmesini, GAS’ın uygun şekil-
de tedavi edilmesini, hafif semptomatik vakalar dahil 
olmak üzere nöropsikiyatrik semptomlar tek semptom 
olsa dahi tedaviyi önermektedirler. Ancak bu uygulama 
tüm uzmanların önerdiği bir uygulama değildir (25, 26). 
PANDAS ve GAS enfeksiyonu arasında neden sonuç iliş-
kisi onaylanana kadar Amerikan Kalp Cemiyeti (AHA), 
Romatizmal Ateş, Endokardit ve Kawasaki Hastalığı 
Komitesi obsesif kompülsif bozukluk/tik bozuklukluğu 
olan çocuklardaki PANDAS tanısı için, GAS tanısında 
rutin olarak laboratuvar testlerini önermemektedir (25).

Şüphelenilen PANDAS vakalarında hastalıkla ilişkili 
olarak korelasyon kurmak için antinöronal antikorların ve 
romatik ateş ilişkili D8/17’nin değerlendirilmesinin ger-
çekçi olmadığı gösterilmiştir (26-28). 

Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) Bulguları
Syndenham koreli hastalarda yapılan çalışmalarda 

hastaların serebral MRG bulgularında bozukluk olduğu ve 
esas olarak kaudat nükleusda, putamen ve/veya globus 
pallidusda volüm artışı olduğu raporlanmıştır (29).  Otuz-
dört PANDAS’lı çocuk hasta ve 82 kontrol vakasının 
MRG’lerinin değerlendirildiği bir çalışmada (hastalar yaş 
ve cinsiyet olarak eşleştirilmiş) hasta grubunda belirgin 
olarak bazal ganglialarda genişleme saptanmıştır (30). 
Total beyin volümünde belirgin bir fark olmaması nede-
niyle, lezyonun sadece bazal gangliyonlarda sınırlı kaldığı 
düşünülmüştür.  Ancak MRG’de gözlenilen artmış volüm, 
PANDAS’lı hastalarda semptomun şiddeti ile orantılı 
bulunamamıştır.

Ayırıcı Tanı

PANDAS, Sydenham kore ve çocukluk çağı obsesif 
kompülsif bozukluk ve tik bozukluğundan ayırdedilmeli-
dir. Ancak PANDAS ayırıcı tanısında esas kritik nokta, 
aynı anda GAS epizodu geçiren obsesif kompülsif bozuk-
luk/tik bozukluğu olan çocuklar ve Syndenham koresi 
olup GAS taşıyıcılığına sahip olan çocuklardır (1, 6). Hem 
nöropsikiyatrik semptomların hem de GAS’ın prepubertal 
çocuklarda sık olduğu zaten bilinmektedir. Obsesif kom-
pülsif bozukluk, okul çağı çocuklarının yaklaşık %-1-
2’sinde, geçici motor tikler ise çocukların %25’inde görü-
lebilmektedir (31, 32). Ayrıca, prospektif sürveyans çalış-
malarında hasta olmayan çocukların %2.5’inde GAS 
taşıyıcılığı tespit edilmiştir (32). Bu nedenle, her iki grupta 
ayırıcı tanı yapmak hastaların yönetiminde ve tedavisinde 
oldukça önemlidir. 

Tedavi

PANDAS hastalarının izlendiği merkezler, hem GAS’ın 
tedavi edilmesi gerektiğini, hem de obsesif kompülsif 
bozukluk ve tik bozukluğunun tedavi edilmesi gerektiğini 
bildirmektedir (6, 26).

Antibiyotik tedavisi
Boğaz kültürü ve/veya hızlı test sonucu pozitif akut 

streptokokkal enfeksiyonlarda nöropsikiyatrik semptomlar 
olsun veya olmasın antibiyotik tedavisi gereklidir (6). 
Ancak PANDAS olduğundan şüphe edilen çocuklarda 
antibiyotik tedavisi ile ilgili randomize kontrollü bir çalışma 
yoktur. Ani nöropsikiyatrik semptomları ve yakın dönemde 
GAS enfeksiyonu olduğu bilinen 12 çocuğun değerlendi-
rildiği bir retrospektif çalışmada vakaların hepsine antist-
reptokokkal tedavi verilmiş ve vakaların tamamında semp-
tomların hızla düzeldiği görülmüştür (24). Sefalosporin 
tedavisi alan çocuklarda, penisilin tedavisi alanlara göre 
daha kısa sürede nöropsikiyatrik semptomların düzeldiği 
görülmüştür (14 güne karşılık 5-6 gün gibi). Kullanılan 
sefalosporinler ve dozları Tablo 1’de verilmiştir (2).

PANDAS’lı 37 çocuğun profilaktik antibiyotik kullanımı 
açısından etkinliğininin değerlendirilmesi amacıyla yapı-
lan bir pilot çalışmada, vakalara 8 ay boyunca oral peni-
silin verilmiş ve çalışma sonunda hastalarla kontrol grubu 
arasında enfeksiyonlar açısından fark bulunmadığı gibi, 
obsesif kompülsif bozukluk/tik bozukluklarının şiddetinde 
de bir değişiklik izlenmemiştir (33). Bunu takip eden bir 
çalışmada, penisilin ve azitromisin karşılaştırılmış ve daha 
önceki çalışmaların aksine, her iki ilaç da GAS enfeksi-
yonlarını ve nöropsikiyatrik alevlenmeleri azaltmada etkin 
olarak bulunmuştur (34). Bu nedenle otörler, PANDAS’lı 
çocukların yönetiminde antibiyotik profilaksisinin faydalı 
olabileceğini belirtmişlerdir. Ancak genel olarak değerlen-
dirildiğinde günümüzde elde edilen veriler ışığında profi-
laktik antibiyotik kullanımı etkili gibi görünmemektedir.

Nöropsikiyatrik Tedavi 
Obsesif kompülsif bozukluk/tik bozukluğu olan hasta-

lar, GAS enfeksiyonu bulgusu olsun ya da olmasın nörop-
sikiyatik semptomlar açısından mutlaka tedavi edilmelidir 

Çelik ve ark.
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Tablo 1. PANDAS tedavisinde kullanılan sefalosporinler ve 
uygulama şekilleri (2)

Antibiyotik	 Doz	 Gün 

Sefadroksil	 30 mg/kg/gün, tek doz	 10 gün

Sefaleksin	 30 mg/kg/gün, 2’e bölünmüş dozda	 10 gün 

Sefuroksim	 30  mg/kg/gün, 2’e bölünmüş dozda 	 10 gün

Sefpodoksim	 10 mg/kg/gün, 2’e bölünmüş dozda	 5 gün

Sefdinir	 14 mg/kg/gün, 2’e bölünmüş dozda	 5 gün



(10, 12). Nöropsikiyatrik semptomların tedavisi için, has-
tanın PANDAS olup olmadığının aydınlatılması için geçen 
süre beklenmemeli ve nöropsikiyatrik tedaviye hemen 
başlanılmalıdır. PANDAS’lı hastalar standart farmakolojik 
tedavisi ve davranış terapisine iyi yanıt vermektedirler (6). 
Obsesif kompülsif bozukluk semptomları genellikle far-
makoterapi (selektif seratonin reuptake inhibitörü) ve 
kognitif davranış tedavisine iyi yanıt vermektedir. 

İmmünmodülatör tedavi
“PANDAS bir otoimmün hastalıksa immünmodülatör 

tedaviden fayda görebilir’ düşüncesine dayanarak  
immünomodülatör tedavi gündeme getirilmiştir. İm- 
münomodülatör tedavi seçenekleri glukokortikoid, plaz-
ma değişimi ve intravenöz immünglobülindir. Ancak 
genellikle refere merkezler dışında verilmesi önerilmem 
ektedir (6). İmmünomodülatör tedavi, standart tedavilere 
yanıt vermeyen ağır vakalar için alternatif olabilir. Plazma 
değişimi veya IVIG tedavisinin potansiyel yararları PANDAS 
kriterlerini karşılayan 29 hastalık bir randomize çalışmada 
değerlendirilmiştir (14). Semptomların şiddeti başlangıç 
anında, tedaviden sonraki birinci ayda ve onikinci ayda 
değerlendirilmiştir. Tedavi grubunda bir ay sonra semp-
tomlarda belirgin düzelme görülmüş ve iyilik periyodu 1 
yıla yakın devam etmiştir. Vakaların 2/3’ünde bulantı, 
kusma, başağrısı gibi yan etkiler gözlenmiştir. Bu çalışma-
nın kısıtlayıcı yönleri, plazma değişimi grubunda kontrol 
grubu olmayışı, tedavi cevabı ile uzaklaşan antikor düzeyi 
arasında ilişkinin kurulamayışıdır. PANDAS kriterlerini kar-
şılamayan obsesif kompülsif bozukluğu olan çocuklarda 
plazma değişiminin değerlendirildiği bir çalışmada, plaz-
ma değişiminden fayda bulunamamıştır (16). 

Genişleyen PANDAS spektrumu
Son birkaç yılda, obsesif kompülsif bozukluk ve tik 

bozukluklarına ek olarak, tam kabul görmese de anoreksia 
nervosa, dikkat eksikliği- hiperaktivite bozukluğu ve otizm 
PANDAS tanı şemsiyesi altında incelenmeye alınmıştır. 
Enfeksiyonun tetiklediği anoreksia nervosanın bir otoim-
mün subtipi tanımlanmıştır (35). Dikkat eksikliği hiperaktivi-
te bozukluğu; tik bozuklukları ve obsesif kompülsif bozuk-
luklara oldukça sık olarak eşlik etmektedir (36). 

Son yapılan çalışmaların birinde, tik bozukluğu veya 
obsesif kompülsif bozukluğu olmayan dikkat eksikliği 
hiperaktivite vakalarının PANDAS spektrumunun bir par-
çası olduğu öne sürülmüştür. Peterson ve ark. (37) tekrar-
layan streptokokkal enfeksiyonu ve dikkat eksikliği-hipe-
raktivite bozukluğu olan bir hastada bazal gangliyonlarda 
volüm artışı olduğunu göstermişlerdir. Otizmin PANDAS’ın 
bir parçası olduğu fikri halen tartışmalıdır. Bir çalışmada 
otizmli 18 çocuk ve kontrol grubu D8/17 pozitifliği açısın-
dan değerlendirilmiş ve D8/17 pozitif B hücresine sahip 
olanların kontrol grubuna göre daha yüksek oranda oldu-
ğu görülmüştür (38).

Prognoz
PANDAS’lı çocukların uzun dönem prognozu bilinme-

mektedir. Bugüne kadar karditli bir vaka rapor edilmemiş-
tir. PANDAS tanısı almış 60 çocuğun ekokardiyografik 
incelemelerinde, çocukların hiçbirinde belirgin bir mitral 
veya aortik kapak regurjitasyonu görülmemiştir (39). 

Tanı almamış PANDAS ve tedavi edilmemiş PANDAS 
ömür boyu obsesif kompülsif bozukluk /tik hastalığına 
dönüşme açısından yüksek risklidir (40). 

Sonuç

Hem günlük pediatri pratiğinde hem de çocuk psiki-
yatri pratiğinde, tikler ve obsesif kompülsif bozukluklarla 
başvuran hastalar sıktır. Pediatride, sıkça karşılaşılan 
hastalıklardan birisi de GAS farenjitidir. Yakın dönemde 
geçirilen farenjit öyküsünden sonra gelişen obsesif kom-
pülsif bozukluklar/tik bozuklukları PANDAS açısından 
çocuk uzmanını daha dikkatli kılmalıdır. Ayrıca yeni geli-
şen nöropsikiyatrik semptomların varlığında farenjit öykü-
sü daha dikkatli sorgulanmalı ve PANDAS şüphe edilen 
hastalar zaman geçirmeden uygun merkezlere yönlendi-
rilmelidir. 
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