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RESUMEN

Se trata de un grupo de trastornos neuropsiquiatricos asociados a una infecciéon por estreptococo beta hemolitico del
grupo A, entre ellos la corea de Sydenham, el trastorno obsesivo compulsivo y el trastorno de Gilles de la Tourette. Swedo
postuld la existencia de una susceptibilidad genética individual, de transmisién autonémica dominante con penetrancia
completa, desencadena al entrar en contacto con la infeccién por el estreptococo que produce una respuesta
inmune anormal. Se dispone de evidencia en lo relacionado con susceptibilidad y respuestas sexoldgica, infecciosa
y autoinmune. EL. DSM propone categorias diagndsticas que tienen un criterio descriptivo mas que etiolégico, lo
cual hace que varios trastornos alli descritos puedan tener una etiologia comun. Una vez realizado el diagnostico
por los criterios del NIMH, se debe detectar la presencia del estreptococo por cuantificaciéon de los niveles de
antiestreptolisinas y de anticuerpos antiDNAsa B.

ParaBras crave: Corea de Sydenham, DSM (Acta Neurol Colomb 2006;22:159-162).

SUMMARY

We reviwed a group of neuropsychiatry disorders associated with an infection for beta-hemolytic streptococci A
group, amount there Sydenham’s chorea, obsessive-compulsive disorder and Gilles de la Tourette’s disorder. Swedo has
postulated the existence of an individual genetic susceptibility, with dominant autosomic and complete transmission,
who initiate when infection for the beta-hemolytic streptococci A group take place, producing an abnormal immune
response. There is evidence as for susceptibility, serologic and infectious evidence and to autoimmune response
with regard to the exposed hypothesis. The classification DSM proposes diagnostic categories with a descriptive
more than etiologic criterion, which does that several disorders could have a common etiology. Once realized
the diagnosis with NIMHs criteria, one must detect the presence of the streptococcus by levels of ASOs and
antiDNAsa B antibodies quantification.

KEy worps: sydenham’s choreaa, DSM (Acta Neurol Colonzh 2006,22:159-162).

INTRODUCCIN A, d‘enominéndosele ‘PA-ND‘ASZ (Pedizftric
o Autoinmune Neuropsychiatric Disorders Associated

Grupo de trastornos neuropsiquiatricos with Streptococcal Infections), trastorno estudiado
asociados a una infeccién por estreptococo beta por Susan Swedo, quien en 1998 describi6 50

hemolitico del grupo A, entre ellos se relacionan
la corea de Sydenham, el trastorno obsesivo
compulsivo y el sindrome de Gilles de la Tourette
(1-5). Se ha intentado incluir, aunque todavia
sin evidencia, los trastornos de hiperactividad
con déficit de atencién, el trastorno autista,
la ansiedad-depresién y la anorexia nerviosa
(6-7). En los dltimos afios se estd estudiando la

menores que presentaban: trastorno obsesivo
compulsivo o trastorno de tics, curso episodico
con exacerbaciones bruscas, alteraciones neuro-
logicas (movimientos coreiformes) y relacién
temporal entre infecciéon por estreptococo beta
hemolitico del grupo A y exacerbacién de los
sintomas (4-8).

asoclaciéon temporal existente entre la aparicién Atln se desconocen muchos aspectos sobre
de clinica obsesiva o tics en niflos con infecciones la patogénesis de PANDAS, sin embargo,
por estreptococo B-hemolitico del grupo basada en el modelo propuesto para la corea de
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Syndenham, Swedo ha postulado la existencia
de una susceptibilidad genética individual,
de transmisién autondémica dominante con
penetrancia completa, disparada cuando la
persona entra en contacto con el evento gatillo,
o sea la infeccién por el estreptococo Beta
hemolitico del grupo A, produciendo una
respuesta inmune anormal, que dirige auto-
anticuerpos contra los ganglios basales para
desarrollar la clinica de la enfermedad (4, 5, 9).

EVIDEN CIAS EN PANDAS

* Susceptibilidad: Pauls et al (5) analizaron la
comorbilidad entre trastorno de la Tourette
y trastorno obsesivo compulsivo, postulando
una transmision autosomica que apoyatia el
modelo de susceptibilidad genética en los
pacientes PANDAS.

* Serologica: se ha demostrado mediante
anticuerpos frente al nucleo caudado y las
proteinas de 83, 67 y 60 Kda del cuerpo estriado,
asi como los anticuerpos antineuronales. Y
los anticuerpos frente a los linfocitos B,
los D8/17 que se han encontrado elevados
en la corea de Sydenham, en el PANDAS e
incluso en el autismo. Aunque no se conoce
la funcién bioldgica del antigeno, es util
como marcador para identificar patologias del
espectro PANDAS ya que esta presente entre
el 60.6 - 100 por ciento de los pacientes con
esta entidad y solo entre el 1 - 5 por ciento
de la poblacién normal o con patologias no
psiquiatricas (10-12).

* Infecciosa: ¢l estreptococos beta hemolitico
del grupo A es un microorganismo involucrado
en la génesis de diversas patologias entre
ellas las del espectro PANDAS (1, 13, 14).
Posee varias sustancias antigénicas como la
proteina F el acido lipoteicoico, las exotoxinas
pirogénicas y la proteina M, la cual se
divide en 24 tipos, cada una con un 6rgano
blanco especifico (13, 15). Bronze y Dale
estudiaron de forma experimental, si los tipos
M5, 6, 19 y 24, identificados como cepas
reumatogénicas, estaban implicados en los
sintomas neurologicos observados en la fiebre
reumatica, demostrando que existe reaccién
cruzada principalmente con el tipo 6 y de
forma parcial con el tipo 5 y 19 (14, 15). Mas

tarde Miller et al analizaron los tipos de la
proteina M que estuvieran relacionados con
el desarrollo de trastorno de la Tourette e
identificaron que los tipos M12 y 19 presentan
mas reacciones cruzadas con tejido de ganglios
basales que los otros tipos. Varios autores
demostraron que los pacientes con PANDAS
tienen titulos mas elevados de anticuerpos
antiestreptolisina O (ASOs) y de anticuerpos
antiDNAsa tipo B (antiDNAsa B) que los
pacientes control, lo que apoya la hipotesis que
existe un proceso autoinmune desencadenado
por el estreptococos que puede generar los
sintomas observados en los pacientes con
PANDAS (16-18). No obstante, se han descrito
casos de PANDAS secundarias a infeccion por
Borrelia burgdorferi y Micoplasma pneumoniae,
con esto queda la hipétesis alterna de si existe
una via comin para la génesis de PANDAS
a partir de infecciones de cualquier agente
bacteriano (4, 19).

* Respuesta autoinmune: se¢ ha identificado
que los epitopes de la proteina M son similares a
los de la miosina, troponina y con algunas partes
del citoesqueleto, el nicleo y la membrana de
las neuronas de los ganglios basales (15). Esto
produce un mimetismo molecular que genera
reaccion cruzada creando autoanticuerpos IgG,
que producirfan una reaccion inflamatoria tipo
II' que desencadenarfa los sintomas clinicos
(19, 20).

No ésta claro si el nivel de autoanticuerpos
esta relacionado con la severidad de los sintomas
(19) o si su presencia sea secundaria a los niveles
de ASOs o antiDNAsa B (20, 21).

Queda la controversia de si PANDAS sélo
incluye pacientes pediatricos o si esta entidad
también se presenta en edad adulta, tanto de
novo como lo describié Bodner et al o como una
expresion continuada de la patologia pediatrica
pues Church y Hisen encontraron titulos altos
de ASOs, anticuerpos antiganglios basales y
antigeno D8/17 en poblacién adulta con TT y
TOC (2, 22). Lo cierto es que la presentacion
adulta de PANDAS es rara, Fishetti postuld
una posible explicacion a este fenémeno al
demostrar la presencia de anticuerpos que proveen
protecciéon contra infeccién estreptococica en
el 98 por ciento de los sujetos mayores de
12 afios.
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CLASIFICACIO

El DSM propone categorfas diagndsticas con
un criterio descriptivo mas que etiolégico, lo cual
hace que varios trastornos alli descritos puedan
tener una etiologfa comun.

CRITERIOS PARA PANDAS, SEGUN
L NIMH

1. Presencia de un trastorno obsesivo-compulsivo
o tics (por criterios del DSM-1V)

2. BEdad de comienzo entre los tres afios y la
adolescencia

3. Presentacion abrupta de sintomas o evolucion
caracterizada por una acentuacion dramatica
de los sintomas

4. Exacerbacién de sintomas temporalmente
relacionada con la infeccién por estreptococo
beta hemolitico del grupo A (SBHGA).

5. Examen neurolégico anormal (hiperactividad,
movimientos coreiformes y tics) durante la
recaida

TRATAMIENTO

Una vez realizado el diagnéstico por los
criterios del NIMH, se debe detectar la presencia
del estreptococo por cuantificacién de los niveles
de ASOs y de anticuerpos antiDNAsa B. El
uso de antibiéticos sélo esta indicado en el
manejo de la infeccién aguda por estreptococo
betahemolitico del grupo A. Segin la gufa de
manejo de pacientes con faringitis se utiliza como
primera opcién penicilina V oral, 250 mg cada
seis horas por 10 dias o su equivalente en dosis
de amoxicilina para nifios; también se utiliza
penicilina benzatinica 1°200.000 Ul unica dosis.
Esta ultima opcién es la mas recomendada en
nuestro pais por la seguridad del cumplimiento
del tratamiento (28).

El manejo de sintomas neuropsiquidtricos
se iniciard con terapias psicologicas y farmacos
clasicos segun los sintomas asociados del
paciente.

Dentro del esquema terapéutico de las
exacerbaciones de los PANDAS se encuentran
la terapia inmunomoduladora con la utilizacién

de inmunoglobulina intravenosa (IVIG) y
plasmaféresis. La recomendacion de la Sociedad
Americana de Aféresis propone utilizar la
plasmaféresis como terapia de segunda linea.
Swedo recomienda la terapia inmunomoduladora
en casos agudos y severos de PANDAS (23).
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