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Introducao

Recentemente houve um aumento da conscientizagdo do publico com
relagio 2 SEINDROME PANDAS devido as emocionantes historias da “menina
que espirrou durante meses”, apresentada no programa de televisdo “Today
Show” pela Dra. Nancy Snyderman, a publicagdo do livro “Saving Sammy:
The Boy Who Caught OCD” (Salvando Sammy: O Menino que Pegou TOC) de
autoria de Beth Moore e, mais recentemente, o livro eletronico “Out of the Fog —
Into the Light” (Da neblina para a Luz) de Elizabeth Eberhardt.

A SINDROME PANDAS foi inicialmente descrita por Swedo et al. em
1998!, que também desenvolveram o acréonimo PANDAS (do inglés Pediatric
Autoimmune Neuropsychiatric Disorder Associated with Streptococcal Infection).

A sindrome foi inicialmente descrita com o inicio agudo, na pré-puberdade,
de Transtorno Obsessivo Compulsivo (TOC) tradugdo do inglés Obsessive
Compulsive Disorder — OCD e/ou um transtorno com “tique”. As exacerbagdes
neuroldgicas foram atribuidas a uma infecgdo ativa/aguda por estreptococos
beta-hemoliticos do grupo A. Os sinais e sintomas neurologicos de PANDAS
podem incluir tosse cronica, espirros, pigarros, tiques vocais ¢ dificuldades na
alimenta¢do. O TOC pode manifestar-se como medo de contaminagdo, que pode
simular anorexia nervosa ou aversdao a alimentos. Os otorrinolaringologistas,
pediatras, médicos de familia e equipes de voz podem ser entdo consultados.
Isto coloca estes profissionais na posi¢ao privilegiada de muitas vezes serem
os primeiros a fazer o diagndstico ou deixar que ele passe despercebido! O
reconhecimento precoce, preciso, feito por estes profissionais ¢ muito importante
e pode afetar o prognostico.

Os otorrinolaringologistas também podem ser consultados sobre a
possibilidade de uma tonsilectomia, depois do diagnoéstico ter sido feito.

Sera apresentado um caso ilustrativo de uma paciente de doze anos de
idade, que teve diagndstico de sindrome PANDAS. O curso prolongado e grave
proporciona uma base para a revisdo da literatura clinica e de pesquisa, assim
como para uma discussdo sobre a evolucdo do pensamento referente a etiologia
e a fisiopatologia desta condi¢do. Serd sugerido o raciocinio relacionado a gama
ampla de opgoes de tratamento e a dificil abordagem destes pacientes.
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Este caso ilustra de forma eloquente a intersec¢do entre a medicina como arte
e como ciéncia e muitos dos desafios que os profissionais da satde, pesquisadores,
pais e pacientes enfrentam na busca pelo diagnostico clinico preciso € no momento
oportuno, tratamento eficaz e a continua busca por testes laboratoriais objetivos
para confirmar e monitorar a evolucdo da doenga. Apresentamos a dificuldade
pratica na abordagem de uma crianga gravemente doente, enquanto prossegue a
busca por critérios diagndsticos precisos e especificos e pelo tratamento efetivo.
Critérios diagndsticos

Ha 5 Critérios Diagndsticos Classicos:

1. TOC +/- Transtorno de TIQUE,;

2. Idade de inicio: 3 anos — puberdade;

3. Inicio subito: com exacerbagdes acentuadas; um curso “em zigue-
zague” (caracterizado por rapidas melhoras e recidivas);

4. Anomalias neuroldgicas: durante as exacerbagdes (hiperatividade,
movimentos coreiformes, tiques);

5. Exacerbagdes temporalmente relacionadas a infecgdo estreptocdcica por
Streptococcus pyogenes (também conhecido como beta hemolitico) do
grupo A (GAS).

Os pesquisadores e especialistas clinicos sugerem que a sigla PANDAS seja
substituida por PITAND que reflete de forma mais precisa aquilo que observam:
Pediatric Infection Triggered Autoimmune Neuropsychiatric Disorder (Transtorno
Neuropsiquiatrico Pediatrico Associado a Processo Autoimune Desencadeado por
Infecgdo). Isto amplia a definicdo de forma que os possiveis desencadeadores nao
estdo limitados a evidéncia de uma infeccao estreptocdcica anterior, mas também
inclui histérico de doengas como faringite, virus EB, influenza, otite média
recorrente e possivel vacinagdo recente. Além disso, os auto-anticorpos estdao
presentes (por exemplo, anticardiolipina, anticorpos antineuronais, complexos
anticorpo/antigeno), que parecem desempenhar um papel na alteracdo do
comportamento e movimento (tiques).

O site PANDASRESOURCENETWORK.ORG relaciona os seguintes

sinais e sintomas:

Motor e / ou vocal

(Tosse cronica, Espirros, PVCM, Estridor)

Anorexia / Medo de Engasgar / Ser envenenado

Medo de contaminacdo / Medo de vomitar (anorexia nervosa), disfagia,

dificuldades na alimentagao,

Frequéncia urinaria durante o dia (“molhar a cama”, treinamento com o uso

do urinol)

Obsessodes / preocupagodes

Labilidade emocional / furia

Idéias fixas / sentimentos indesejados / ansiedade/ compulsdes / movimentos

coreiformes

Defesa sensorial/tatil

TDAH (transtorno de déficit de atengdo e hiperatividade)

Comportamento de fuga ou luta
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Medos / rituais na hora de dormir

Mudangas de personalidade

Transtornos de ansiedade ou de separagio

Deterioragdo acentuada em habilidades de escrita ou matematica

Observacdo: os parénteses foram adicionados nas possiveis formas de

apresentacao para o otorrinolaringologista
Apresentacio de um caso

Uma paciente de 12 anos de idade, anteriormente saudavel, apresentou
sintomas graves de TOC com inicio subito, expressos como medo/terror de
contaminagdo, pensamentos de culpa e furia. Seu exame fisico foi normal. O
histérico da familia era positivo para purpura trombocitopénica idiopatica (PTI),
psoriase, transtornos de ansiedade e esquizofrenia. Retrospectivamente, desde os
trés anos, seu historico médico prévio incluiu sintomas muito sutis, semelhantes a
PANDAS associados com doenga aguda, de curta duracdo e totalmente resolvido
com a resolugdo da infecgdo. Estes sintomas incluiam tosse seca durante
meses (tique?), exantema cutdneo pds-estreptococico, micgao disfuncional
(consulta urologica), ndusea (consulta com gastroenterologista), espasmos no olho
esquerdo, pensamentos bizarros de culpa durante a doenca aguda. Houve também
uma lesdo remota de cabe¢a durante uma aula de ginastica. Deve-se observar que
esta paciente recebeu varias vacinas devido ao ingresso na escola, 10 dias antes
do inicio agudo, subito, de TOC grave. Seu diagndstico inicial foi de sindrome
semelhante a PANDAS, uma vez que nao havia uma associagao clara com uma
infeccao estreptocdcica ativa ou recente.
Evolucao inicial e tratamento

A crianga teve durante aproximadamente um meés o que os pais chamaram de
uma “crise grave”. Isto incluiu seis a nove horas didrias de choro, gritos e referéncia
a medo de contaminag@o. Havia periodos em que ficava “congelada” e incapaz de
movimentar-se porque tudo ao seu redor estava contaminado e ela iria “pegar”.
Foi observada uma tosse seca ocasional e também espasmos faciais leves em
torno do nariz ou dos olhos. Foi prescrito Prozac®. Empiricamente, foi prescrito
o uso prolongado de amoxicilina-clavulanato 875mg por via oral, duas vezes por
dia, depois de discutir com o pediatra a relag@o risco/beneficio enquanto a crianca
aguardava uma consulta com o psiquiatra. O curso ao longo do ano seguinte
seguiu um padrdo “zigue-zague”, com exacerbagdes agudas que pareciam ocorrer
quando a crianga desenvolvia uma doenca aguda. As consultas com psiquiatra,
psicdlogo, neurologista pediatrico e com alergista/imunologista confirmaram o
diagnostico de PANDAS e excluiram outras condigdes psiquidtricas ou médicas.
Ao longo do ano seguinte, as terapias utilizadas incluiram inibidor seletivo
da captagdo de serotonina (ISCS) dando resultados negativos, doses elevadas
de antibidticos por periodo prolongado (amoxicilina-clavulanato, doxiciclina,
azitromicina), e a terapia comportamental cognitiva (TCC) foi tentada. Por causa
da gravidade extrema dos sintomas, foi impossivel recorrer a TCC e foi sugerido
aférese/imunoglobulina intravenosa (IGIV).

A carta abaixo, enviada pelo psicoterapeuta ¢ particularmente instrutiva:
...teve diversas crises todos os dias e durante horas ficou gritando, suplicando,
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contorcendo-se de dor com medo de que a contaminagdo a subjugasse. Nao
conseguia sair, comer, escovar os dentes, colocar um casaco mesmo com tempo
extremamente frio, até mesmo que os pais a tocassem. A gravidade desta reagdo
ndo ¢ tipica de TOC, ¢ absolutamente tipica de PANDAS... quando a crianca
estiver gravemente doente, e ndo responder a antibioticos, ¢ indicada a realizagdo
de plasmaferese. ...totalmente incapacitada por estes sintomas. ...sem paz, sem
alivio ... ndo tem nenhuma qualidade de vida. Ela estd exausta e com falta de
sono...

A crianga foi tratada com aproximadamente 10 sessdes de aférese em um
hospital pediatrico académico. Apesar do fato dela ndo poder tolerar a frequéncia
sugerida para as sessdes, porque o numero de células sanguineas ndo se recuperava
rapidamente, seus tiques foram totalmente resolvidos neste momento ¢ o TOC
melhorou consideravelmente, mas permanecia grave.

A avaliagdo por um alergista/imunologista que tinha experiéncia com
pacientes com PANDAS resultou na recomendagdo da terapia com IGIV e ela
recebeu duas sessdes de IGIV. A IGIV trouxe algum alivio dos sintomas apds
uma exacerbacdo inicial durante o periodo imediatamente posterior a transfusao.
E uma ocorréncia comum, as vezes denominada “crise da cura” que se acredita
estar relacionada com a eficacia do tratamento?.

Em agosto de 2010, a crianga estava exausta e desanimada, abatida. Sua
faria estava piorando e comegou a expressar pensamentos suicidas.

Devido a gravidade do TOC, foi tomada a decisdo de internd-la em um
centro pediatrico de renome nacional para a realizacdo de terapia de Exposi¢do
e Prevencdo de Resposta (EPR). A paciente teve progresso constante, ainda
que continuasse mantendo o padrdo de “altos e baixos”. Nao foram observadas
“crises” ou furia, ainda que ela parecesse claramente ansiosa e chorosa, quando se
pedia que realizasse uma tarefa que ela considerava provocar forte ansiedade. Ela
trabalhou com afinco na terapia EPR e ganhou autorizagdes para sair durante o
dia. A terapia familiar foi feita principalmente por sessdes via SKYPE, bem como
frente a frente, quando os pais conseguiam estar presentes.

E importante mencionar que a paciente estava internada e era facilmente
monitorada, sendo prescrita a d-cicloserina juntamente com as sessdes terapéuticas.
Considerou-se que seria um tratamento adjuvante util, permitindo que ela tentasse
exposi¢des que teriam sido impossiveis em outras situagdes.

Em 1/10/10 teve uma alta por periodo curto para ser submetida a terceira
sessdo de IGIV e foi novamente internada, de acordo com o planejado no dia
5/10/10. Durante sua alta, teve uma regressdo grave inesperada. Teve alta em
12/1/11 com recomendagdes para que fizesse psicoterapia intensiva como
paciente ambulatorial (EPR) e em sessdes em casa, para conseguir abordar melhor
sua incapacidade de transferir os sucessos que tinha obtido enquanto internada.
Foi mantida a individualizag¢do da terapia com antibidtico e a terapia IGIV, sob
supervisdo de seu especialista clinico em PANDAS.

Exames médicos

E interessante que a maior parte dos exames desta paciente foi negativa.

Todos os indicadores de infeccdo estreptococica anterior ou atual, incluindo o
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titulo de ASLO, antiD-nase, a cultura rapida para o estreptococo ¢ de garganta
foram negativos. O teste para doenga de Lyme incluindo painel com 49 testes
Igenex® foram todos negativos. Em decorréncia da alteragdo tdo subita no
comportamento, foi feito um exame de imagem por ressonancia magnética (MRI)
e EEG com privagdo de sono para excluir tumores ocultos ou focos epileptiformes.

Havia varias anomalias sutis no extenso exame imunolégico:

ESR =25 (normal=0-10).

Foi feito o teste para anticorpos IgG anti-Streptococcus pneumoniae (14
sorotipos) e ndo foi observada nenhuma alteragdo antes ou depois da vacinagao.
Em um individuo imunocompetente seria de se esperar que houvesse pelo menos
uma alteracdo em diversos sorotipos.

O IgG antigliandina AB foi dosado = 13 e 14 (normal<11).

O IgG contra o H. influenzae tipo b = 0,19 (normal > 1,00)

As subclasses de IgA estavam ligeiramente baixas.

As isohemaglutininas estavam moderadamente elevadas.

Ainda que todos estes testes padrdo estivessem apenas moderadamente
anormais ¢ fossem dificeis de interpretar, os outros testes laboratoriais
demonstraram anormalidades mais marcadas®:

(Testes Cunningham, Madeline Cunningham, PhD, Departamento de
Microbiologia e Imunologia, Universidade de Oklahoma)

CAM quinase II = 148 (nivel PANDAS)

Os anticorpos antineurais podem estar elevados na sindrome de Tourette,

Coréia de Syndenham e PANDAS.

Antilisogangliosideo = 640 — N=80-320
Antitubulina = 400 — N=250-1000
Antidopamina 1 = 8000 — N=500-2000
Antidopamina 2 = 8000 — N=200-16000

Durante o curso de sua doenca e a realizagdo dos testes, uma irma de
17 anos apresentou um aumento na frequéncia de vocalizagdes espontineas
(tiques?), episoddios de estridor (disfuncdo das pregas vocais?) e alguns ligeiros
pensamentos/rituais de TOC. Ainda que ndo fosse tdo grave quanto sua irma mais
nova, ela também foi diagnosticada como PANDAS e foi submetida a terapia
IGIV. Alguns dos resultados de seus testes laboratoriais (testes de Cunningham)
estavam elevados.

CAM Quinase =140 (nivel PANDAS).

Antilisogangliosideo = 640 e Antidopamina 1 = 4000 também estava
elevados.
Discussao

Em 1999, um grande estudo clinico envolvendo 4.000 criangas revelou
uma incidéncia de PANDAS de 0,3%!. H4 sugestdes de que possa ser mais
comum como resultado de uma conscientizagdo e reconhecimento maiores para
o diagnéstico. Inicialmente, alguns cientistas e clinicos tiveram duvidas de que
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representasse uma entidade separada. Em parte isto pode ser a consequéncia de ser
menos entendida e os critérios diagnosticos serem muito mais vagos.

Além disso, ha relatos de PANDAS ocorrendo em irmdos*. Este caso ¢
particularmente interessante porque a irma estava na pos-puberdade. Especialistas
clinicos em PANDAS sugerem, de maneira informal, que estdo observando uma
“forma adulta”. Ainda que por definicdo PANDAS seja uma condi¢o pediatrica,
adolescentes e adultos podem ter TOC imuno-mediado, que pode ser de natureza e
patogénese similar. Pode manifestar-se como uma forma ligeiramente mais branda
e também responder a IGIV>.

A ciéncia da Medicina

Qual é o conhecimento cientifico atual com relaciio a esta sindrome?

A febre reumatica € o exemplo classico de que a formacao de auto-anticorpos
contra o desafio estreptococico pode produzir danos a um 6rgao alvo (coragdo).

Postula-se que anticorpos contra estreptococos e cérebro (como
antilisogangliosideo, antitubulina e antidopamina 1 e II) estejam elevados e
produzam efeitos neuroldgico-motores da Coréia de Sydenham.

Mediada por auto-anticorpo, uma transducdo de sinal por CaM quinase
IT pode ser o mecanismo da patogénese. Esta resposta de auto-anticorpo pode
ser aplicavel a outros transtornos neuropsiquiatricos (Tourette ¢ PANDAS, por
exemplo)®.

Trabalhos posteriores, relatados em 2006, por Kirvan et al. demonstraram as
diferencas nos niveis de ativacdo de CaM quinase I, sendo que os pacientes com
coréia de Sydenham apresentaram ativagao alta, pacientes com TOC ndo PANDAS
com baixos niveis e pacientes com PANDAS com niveis intermediarios. Quando
comparados com o soro de pacientes com TOC nao PANDAS, TDAH, tiques
e controles normais, os niveis de ativagdo de CaM quinase II de pacientes com
PANDAS foram significativamente mais elevados’. Foi a primeira evidéncia objetiva
de que PANDAS representa um subgrupo distinto, separado do TOC da infancia.

A paciente apresentada acima ¢ interessante porque seus resultados foram
todos negativos para infecgao estreptococica, apesar de uma apresentagao e curso
classico de PANDAS. O nivel de ativagdo de CaM quinase II e de anticorpos
antineuronais foi elevado e parece sustentar a hipotese desta patogénese. Isto
reforgaria o argumento de se referir a esta entidade como PITAND.

Outros desencadeantes imunologicos foram associados a esta reagdo.
Neste caso, certamente ocorreram infecgdes estreptococicas remotas, mas a
ativagdo extrema, aguda, ocorreu 10 dias apos a administragdo de varias vacinas.
Foi postulado que as criangas com PANDAS tém uma alteragdo da barreira
hematoencefalica e, quando a vacina recruta as células T, hd uma inflamagao
como resultado, podendo abrir uma brecha ainda maior nesta barreira. A resposta
imunologica a vacina produz uma inflamagdo localizada que resulta em uma
exacerbacdo ou, neste caso, no desmascaramento dos sintomas PANDAS. Esta
area permanece controversa e ha necessidade de novas pesquisas®.

As alteragdes comportamentais agudas observadas com PANDAS sdo
percebidas como sendo o resultado de um ataque autoimune sobre os ganglios
basais. Ressonancias magnéticas funcionais demonstraram um aumento dos
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ganglios basais, reversivel tanto com IGIV como com plasmaferese. Isto sugere
a possibilidade de reversdo dos sintomas e a necessidade de diagndstico e
tratamento precoces e precisos’.

A arte da Medicina

Quando frente a uma crianga extremamente doente, como o clinico utiliza o
comhecimento cientifico atual sobre PANDAS para tratar seus pacientes quando
a pesquisa ainda esta em andamento e ha muitas perguntas que permanecem sem
resposta?

Tratar pacientes com PANDAS pode fazer com que o médico fique pouco a
vontade quando recebe pedidos para realizar intervengdes terapéuticas “off label”.
E importante fazer primeiro o diagndstico para haver um maior conhecimento
sobre a entidade. Lembrar-se de perguntar a respeito de sintomas semelhantes
ao de TOC ou alteragdes comportamentais em criangas com infec¢des agudas/
recorrentes. Incluir a entidade no diagnostico diferencial quando forem consultados
sobre aversdo a alimentos (especialmente pelo medo de engasgar), anorexia
(particularmente quando a imagem corporal ndo parecer alterada), tosse cronica,
espirros (tiques) ou enurese (dificuldades de mic¢o), especialmente quando as
entidades parecerem atipicas.

Opcoes de tratamento

Antibioticos, corticosterdides, troca de plasma (PEX ou plasmaferese) e
imunoglobulina intravenosa (IGIV) sdo as quatro abordagens primdarias usadas
para diminuir a resposta inflamatéria autoimune, que se acredita estar direcionada
contra os ganglios basais e, nos casos mais graves, evolui para uma resposta do
tipo encefalite.

Antibiodticos: Os antibidticos sdo considerados como a terapia de primeira
linha. Estudos nd3o controlados sugerem que a crianga pode responder mais
rapidamente se o diagnostico for precoce e o tratamento for iniciado dentro dos
primeiros 30 dias apds o inicio dos sintomas neuropsiquatricos'®. Tem havido
relatos em que o uso de antibidticos rapidamente deteve os sintomas, com retorno
gradativo a um nivel préximo da linha basal normal'!. Observou-se que muitas
criangas permanecem na linha basal normal até que elas ou um familiar proximo
tenham uma nova infec¢do aguda. Geralmente estas criangas recebem alguma
forma de antibidtico profilatico, muitas vezes até a puberdade, particularmente
se tiverem sintomas graves em infecg¢des agudas'?. A profilaxia com antibidticos
geralmente se inicia com penicilina, uma vez que isto foi bem estudado em
pacientes com febre reumatica. Contudo, se for considerado que a crianga tem
infecc¢des de escape, amoxicilina/clavulanato, azitromicina e cefalosporinas foram
usadas, com efeito benéfico!>'4,

Muitos clinicos que tratam estas criangas observaram que ha um grupo de
pacientes que nao responde rapidamente a terapia com antibidticos, mesmo apos
um curso prolongado com mais do que SEIS semanas, e pode representar um
subgrupo em que a inflamacdo tem natureza encefalitica. Nestes casos, outro
tratamento deve ser buscado. Considera-se que os pacientes gravemente doentes
tém menor probabilidade de ter seus sintomas aliviados pela terapia antibidtica
isolada.
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Dose elevada de corticosterdides (pulso): os médicos verificaram que uma
dose alta de corticosterdides durante cinco dias vai melhorar de forma acentuada
a maioria dos pacientes com PANDAS mas, devido aos riscos em longo prazo,
esta ndo ¢ uma terapia viavel. Vai haver rebotes e alguns consideram que a
resposta usual ao tratamento, que ocorre aproximadamente apds 12 dias, € uma
confirmacdo do diagnostico de PANDAS. Alguns consideram isto como um teste
de provocacdo com corticosteroides.

Terapias imunomoduladoras

A IGIV ¢ usada para o tratamento de muitas doengas autoimunes. A troca de
plasma e a IGIV mostraram ser tratamentos eficazes para PANDAS, mas devem
ser reservadas para os pacientes gravemente doentes e sob supervisdo de uma
equipe experiente, certificada'®. O “Relatorio do Grupo de Trabalho” da Academia
Americana de Alergia e Imunologia reconhece o uso de IGIV para PANDAS. A
Sociedade Americana de Aférese apresenta uma lista em que a exacerbagdo de
PANDAS ¢ considerada como uma indicagdo Categoria 1 para a plasmaforese.
Considera-se que reduz a gravidade dos sintomas ¢ torna a evolugdo mais curta'®,

A maioria das criangas responde a IGIV e PEX, mas ndo esta claro se havera
necessidade de tratamentos repetidos para prevenir as recidivas com infecgio e
qual sera o intervalo mais eficaz. Estes tratamentos precisam ser cuidadosamente
individualizados. Os dados clinicos relativos a sintomas e respostas precisam
ser cuidadosamente registrados e compartilhados entre os clinicos que tratam
PANDAS para direcionar a pesquisa em ciéncia basica e determinar os esquemas
de tratamento mais eficazes.

As terapias imunomoduladoras ndo sdo eficazes para a sindrome de Tourette
ou outros casos de TOC ndo PANDAS, refor¢ando mais uma vez a posi¢ao de que
PANDAS seja um subgrupo distinto de TOC da infancia!’.

Tonsilectomia

Muitos clinicos que tém experiéncia com PANDAS recomendam
tonsilectomia e tem havido relatos de uma melhora sintomatica'®*. Muitas vezes,
contudo, estes relatos de casos mostram serem pacientes que teriam atendido os
critérios para tonsilectomia devido a infec¢do recorrente. O National Institute of
Mental Health (NIMH) nao advoga a tonsilectomia na auséncia de outros critérios
para este procedimento. Relatos ndo controlados, de pais nas redes de apoio a
PANDAS sugerem que, em alguns casos, ha uma recidiva tardia de sintomas apos
a tonsilectomia, e muitas destas criangas ainda exigem antibioticos em longo prazo,
para se manter compensadas. Além disso, o cirurgido otorrinolaringologista deve
considerar seriamente a cobertura peri-operatoria do paciente com antibidticos,
uma vez que foi sugerido que pode haver uma exacerbac¢do grave na auséncia
desta cobertural®.

Tratamento de TOC

Apenas clomipramina (triciclico), fluvoxamina (Luvox®) e sertralina
(Zoloft®), estes dois inibidores seletivos da captagdo de serotonina (ISCS), foram
aprovados pela FDA para TOC de criangas e adolescentes.

Uma pesquisa recente indica que o tratamento ideal para TOC é a combinacao
entre farmacoterapia e terapia cognitiva comportamental (TCC) ou Exposicao e
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Prevengdo de Resposta (EPR)¥. Os resultados, contudo, foram varidveis®?"?2,
Complicando ainda mais esta questdo, tem havido sugestdes de que as criangas
com PANDAS podem estar sujeitas a uma toxicidade, manifesta por alteragdes
comportamentais, induzida pelos ISRS%.

A seguranca e eficacia das medicagdes anti-tique ou anti-TOC (como
ISCS e antipsicoticos) ndo foi estudada para criangas do subgrupo PANDAS. O
haloperidol e o ativan devem ser evitados, uma vez que ha relatos de piora dos
sintomas (“Healthcare provider” em PANDAS RESOURCE NETWORK) .

A D-cicloserina foi usada nesta paciente com eficacia. Infelizmente, somente
pode ser usada até um pouco antes da terapia porque ha desenvolvimento de
tolerancia. Este ¢ um farmaco antigo, usado como “off label” para melhorar o
aprendizado. Tem sido usado com eficacia em algumas vitimas de estresse pos-
traumatico, motivo pelo qual foi sugerido para esta paciente.

O plano de acdo para o otorrinolaringologista clinico é descrito a seguir?*

Do ponto de vista do médico clinico que atende pacientes com PANDAS

1. Pergunte sobre alteragdes comportamentais em todas as criangas com
infec¢des agudas ou recorrentes.

2. Mantenha um nivel alto de suspeita quando confrontado com transtornos
atipicos de alimentacdo, anorexia, tosses cronicas, espirros, pigarros ou
vocaliza¢des que também podem ser tiques, enurese.

3. Faca triagem de infecgdes agudas nos membros da familia quando tratar
de uma crianca com PANDAS, especialmente durante uma “exacerbacao
inexplicada”.

4. Em casos de suspeita de PANDAS, a terapia com antibidticos deve ser
iniciada imediatamente.

5. Consulte um especialista em PANDAS para ajudar nas decisdes de esquemas
de tratamento com alta dose de antibidticos em longo prazo e acesso a terapias
IGIV/PEX se a crianca ndo responder.

6. Encaminhe os pais para as redes de apoio para PANDAS.

7. Considere a tonsilectomia, mas com cobertura de antibidticos no peri-
operatorio.

8. Consulte um psicoterapeuta/psiquiatra que tenha tratado criangas com
PANDAS.

9. Pense com cuidado sobre o momento das vacinagdes, ndo administre varias
vacinas no mesmo dia. Nao vacine a criancga se ela estiver com doenga aguda
ou em recuperacao. Se tiver duvidas pergunte a um especialista em PANDAS.

10. Considere a obten¢éo de testes Cunningham.

11. Direcione os pais para estudos experimentais em andamento.

Do ponto de vista do psicoterapeuta/ psiquiatra

1. O TOC tem um inicio tdo subito nos casos de PANDAS que os pais,
muitas vezes, sabem o “dia exato” em que a crianca mudou. A mudanga de
personalidade ¢ tdo drastica e interfere tanto com as atividades normais a
ponto dos pais muitas vezes descreverem a crianga como estando “possuida”.
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2. A terapia cognitiva comportamental e a exposicdo e prevencdo de resposta
sdo0 componentes necessarios no tratamento destas criancas para que haja
recuperagdo sem recidiva.

3. A D-cicloserina pode mostrar-se um adjuvante util as sessdes de terapia.

Do ponto de vista do pesquisador
Tanto a genética como o ambiente tem seu papel.

1. Como neste caso, um historico familiar de transtornos autoimunes e
psiquiatricos pode ser mais prevalente e apontar para uma predisposicao
genética para desencadear PANDAS.

2. Os anticorpos anti-neurais podem ser marcadores mais especificos de lesdo
cerebral causando a sindrome PANDAS.

3. A CaM quinase II pode ser o melhor indicador, que podera prever a doenga.

4. A CaM quinase negativa durante uma exacerbagdo de sintomas elimina o
diagnostico de PANDAS ou Coréia de Sydenham.

Resumo

O diagnostico e o tratamento da sindrome PANDAS continuam sendo um
desafio. Para os envolvidos de perto com o cuidado dispensado a estas criangas,
0 apoio, a esperancga, a defesa junto as empresas de seguro ¢ uma abordagem de
tratamento embasada cientificamente s3o muitas vezes uma maratona.

Ha necessidade de pesquisa orientada ao paciente. Ha necessidade de uma
comunicacao clara e coleta de dados uniforme entre os especialistas de PANDAS,
que estdo nas “trincheiras” tratando as criangas, ajudando com isso a guiar
os fundos e a diregdo das pesquisas. O apoio dos pais e dos grupos de defesa
continua a focar a atenc@o nesta doenga devastadora, tdo pouco conhecida. Um
maior conhecimento sobre esta sindrome na populacdo em geral e na comunidade
médica e de pesquisa irdo agilizar a pesquisa e as solugdes para este mistério
médico. Em ultima andlise, a pesquisa nesta area trara indicios e um entendimento
melhor de outras sindromes desencadeadas por mecanismos autoimunes, de
respostas adversas a vacinagdo, ¢ também de outras condi¢cdes neurologicas e
neuropsiquiatricas, como o autismo.
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