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PANS — педиатрический острый нейропсихический синдром, который характеризуется внезапным началом обсес-
сивно-компульсивного синдрома, сопровождается тревогой, эмоциональной лабильностью и другими симптомами. 
PANDAS, или педиатрические аутоиммунные нейропсихические расстройства, ассоциированные со стрептококковой 
инфекцией, являются подтипом PANS. В статье представлены современные данные об этиологии, патогенезе, диаг-
ностике и лечении PANS/PANDAS. Проанализированы варианты выбора противовоспалительной и иммунотропной 
терапии, включающей применение нестероидных противовоспалительных препаратов, глюкокортикостероидов, вну-
тривенного иммуноглобулина, плазмафереза, ритуксимаба, мофетила микофенолата.
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PANS, or Pediatric Acute-onset Neuropsychiatric Syndrome, is characterized by the sudden onset of obsessive-compulsive syndrome 
and accompanied by anxiety, emotional lability and other symptoms. PANDAS, or Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorder 
Associated with Streptococcal Infections, is a subtype of PANS. Modern data on PANS/PANDAS etiology, pathogenesis, diagnostics 
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mofetil are analysed.
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ВВЕДЕНИЕ 
Педиатрические аутоиммунные нейропсихические 

расстройства, ассоциированные со стрептококковой 
инфекцией, или PANDAS (англ. Pediatric Autoimmune 
Neuropsychiatric Disorder Associated with Streptococcus), 
характеризуются наличием тиков и обсессивно-ком-
пульсивного синдрома (ОКС). Клиническая картина 
напоминает ревматическую хорею, что нередко стано-
вится причиной ошибки в диагнозах [1].

История изучения PANDAS начинается с 90-х годов 
прошлого века, когда группа ученых из Национального 
института психического здоровья (США) описала паци-
ентов, у которых наблюдался ОКС, в некоторых случаях 
с тиками, который манифестировал после перенесен-
ной инфекции, как правило, стрептококковой [1–3]. 
Этой же группой были определены пять диагностиче-

ских критериев расстройства: 1) наличие ОКС с тиками 
или без них; 2) начало в препубертатном возрасте; 
3) острое начало и волнообразное течение; 4) ассо-
циация со стрептококковой инфекцией, вызванной 
�-гемолитическим стрептококком группы А; 5) ассоци-
ация с неврологическими симптомами (часто хореи-
формные гиперкинезы в пальцах рук и ног, моторная 
гиперактивность) [1]. Кроме того, были описаны такие 
неспецифические признаки PANDAS, как эмоциональ-
ная лабильность, снижение школьной успеваемости, 
импульсивность, склонность к депрессии, тревожность, 
ночные кошмары, ритуалы, связанные с отходом ко сну, 
ухудшение почерка [1, 3]. В дальнейшем исследователи 
обратили внимание на клиническую неоднородность 
PANDAS (разная степень выраженности и полиморфизм 
клинических проявлений), трудности установления вза-
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имосвязи между стрептококковой инфекцией и началом 
ОКС или тиков, недостаток надежных диагностических 
маркеров [4], что обусловило введение нового названия 
заболевания — «педиатрический острый нейропсихи-
ческий синдром» (англ. Pediatric Acute Neuropsichiatric 
Syndrome, PANS), ключевым феноменом которого явля-
ется острое начало симптомов [4]. Согласно принятым 
в 2013 г. рекомендациям, PANDAS следует считать под-
типом PANS [5]. При этом было отмечено, что не во всех 
случаях стрептококковая инфекция лежит в основе пато-
генеза PANS, но все случаи PANDAS ассоциированы 
со стрептококком [5]. Были предложены следующие 
критерии PANS [5]:
1) резкое, драматическое начало ОКС или резкое огра-

ничение потребления пищи;
2) наличие нейропсихических симптомов (� 2 одновре-

менно) с острым началом:
• тревога;
• эмоциональная лабильность и/или депрессия;
• раздражительность, агрессия и/или оппозицион-

ное поведение;
• поведенческая регрессия;
• снижение школьной успеваемости (связанное 

с синдромом дефицита внимания/гиперактив-
ностью);

• сенсорные или моторные аномалии;
• соматические симптомы, включая нарушение сна, 

энурез, частое мочеиспускание;
3) симптомы не объясняются другими известными забо-

леваниями.
В 2012 г. ряд авторов предложил более широкий тер-

мин — «острый нейропсихический синдром у детей» (англ. 
Childhood Acute Neuropsychiatric Syndrome, CANS), вклю-
чающий все психоневрологические симптомы с острым 
молниеносным началом в детстве [6]. Предложенный 
термин не требует ассоциации с конкретным микроорга-
низмом, ограничения симптомов тиками или ОКС или же 
повторения симптомов, но требует острого драматиче-
ского начала [7]. Также в литературе можно встретить 
термин «педиатрические инфекционные аутоиммунные 
нейропсихические расстройства» (англ. Pediatric Infection-
Triggered Autoimmune Neuropsychiatric Disorders, PITAND) 
[2]. Терминологическая путаница усложняет постанов-
ку диагноза и указывает на неоднородность этиологии 
и патогенеза ряда схожих по клинической картине забо-
леваний [8].

PANS/PANDAS: МУЛЬТИДИСЦИПЛИНАРНАЯ 
ПРОБЛЕМА 
Этиология 

Опубликовано большое количество исследований, 
в которых изучалась связь стрептококковой инфекции 
с нейропсихическими расстройствами. Некоторые из них 
подтверждают такую связь [9, 10]. Как правило, речь 
о результатах ретроспективных исследований, в которых 
ученые пытались найти маркеры, отличающие PANDAS 
от тиков, синдрома Туретта или ОКС [11, 12]. Другие 
исследователи отрицают эту связь [13, 14].

PANS может иметь различную этиологию, в том числе 
генетическую и иммунологическую, с предшествующей 
инфекцией или без таковой [15]. Предполагается, что 
PANS имеет постинфекционное происхождение, однако 
не обнаружено связи с началом PANS ни для одно-
го микроорганизма, кроме стрептококка. Вместе с тем 
обсуждается роль Mycoplasma pneumoniae [16], вируса 
гриппа H1N1 [5], вируса Эпштейна–Барр [17], Borrelia 
burgdorferi [18].

Патогенез 

Стрептококки — грамположительные микроорганиз-
мы с клеточной стенкой, в основе которой пептидогликан 
и тейхоевые кислоты со встроенными белками. За анти-
генное разнообразие отвечает полисахарид клеточной 
стенки, ему отводится ведущая роль в патогенезе аутоим-
мунных заболеваний [19]. Стрептококк способен выде-
лять ферменты и токсины, имеющие большое значение 
в патогенезе стрептококковой инфекции [20]. Среди бел-
ков клеточной стенки наиболее изучен М-протеин, кото-
рый обеспечивает выживаемость стрептококка после 
фагоцитоза, способствуя таким образом длительной 
персистенции в организме человека различных анти-
генов, и высокий уровень антител даже при отсутствии 
признаков болезни [21–23]. В структуре М-протеина 
имеются эпитопы, которые перекрестно реагируют с раз-
личными тканями человека (мозга, кардиомиоцитов 
и т. д.). Таким образом, молекулярная мимикрия являет-
ся патогенетическим механизмом развития аутоиммун-
ных заболеваний, когда собственные противострепто-
кокковые антитела реагируют на аутоантигены хозяина 
[24]. Перекрестной реактивностью обладают следующие 
антигены стрептококка: гиалуроновая кислота, капсулы 
стрептококка, N-ацетил-глюкозамин/полисахарид груп-
пы А, антигены наружной мембраны с молекулярной 
массой 60 и 67 кДа [19].

Предполагается, что патогенез РANDAS сходен 
с патогенезом хореи Сиденгама [25]. Антинейрональные 
антитела класса иммуноглобулинов (immunoglobulin, 
Ig) G, экспрессированные В-лимфоцитами, вступают 
в реакцию с мозговыми антигенами (допаминовыми 
рецепторами, лизоганглиозидом, тубулином) и активи-
руют кальцийзависимую кальмодулин-протеинкиназу II. 
Последняя активирует тирозингидроксилазу в допами-
нергических нейронах, что приводит к повышению уров-
ня допамина и способствует дальнейшей манифестации 
симптомов [26, 27].

Иммунологические исследования показали, что 
мишенью для аутоантител, которые обнаруживаются как 
при ревматической хорее, так и при РANDAS, являет-
ся D2-допаминовый рецептор (D2R) [28]. На мышиных 
моделях было показано, что стрептококковая инфекция 
индуцирует выработку антител к допаминовым рецеп-
торам. При этом у мышей, иммунизированных Strepto-
coccus pyogenes, развивались обсессивные поведен-
ческие и двигательные проблемы [29]. Известно, что 
в 75–80% случаях PANS выявляются нарушения в иммун-
ной системе [30]. Предполагается, что в патогенезе ауто-
иммунных нейропсихических расстройств играет роль 
дефект регуляторных Т-клеток, которые в норме долж-
ны предотвращать развитие аутоиммунных реакций. 
В исследовании 2007 г. показано снижение регуляторных 
Т-клеток у пациентов со среднетяжелыми и тяжелыми 
симптомами синдрома Туретта, у них же обнаружено 
значительное снижение количества CD8(+), Vbeta18(+) 
Т-клеток [31]. Показано также, что стрептококкспеци-
фичные Т-лимфоциты нарушают структурные и функци-
ональные свойства гематоэнцефалического барьера, 
что позволяет циркулирующим IgG и CD4+ T-клеткам 
проникать в мозг и вызывать нейровоспаление через 
гиперпродукцию интерлейкина 17 А [32].

Некоторые авторы высказывают мнение, что раз-
витие РANDAS может быть связано не только со стрепто-
кокком, но и с другими инфекциями [5, 16–18]. Несмотря 
на длительное изучение связи стрептококка с развити-
ем РANDAS, точка в этом вопросе еще не поставлена. 
Не исключено, что эти пациенты имеют генетическую 
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предрасположенность к некоторым инфекциям и склон-
ны к патологическому иммунному ответу с выработкой 
перекрестных антител к микробным и мозговым анти-
генам [33, 34].

В последнее время проведено большое количество 
исследований патофизиологии тиков, синдрома Туретта 
и ОКС. Учитывая роль базальных ганглиев в моторном 
контроле и других нарушениях движения, исследовате-
ли сформулировали гипотезу о существовании корти-
ко-стриато-таламокортикальных цепей, а именно нес -
кольких параллельных изолированных схем обратной 
связи с выходами из полосатого тела, которые нацелены 
на первичные двигательные области и конкретные пре-
моторные и префронтальные области коры [35]. Основная 
функция этих схем заключается в контроле и выборе 
целевого двигательного, когнитивного и мотивационного 
поведения, формировании привычек [35, 36]. К сожа-
лению, четкого понимания появления тиков еще нет, 
но наиболее убедительной является теория увеличения 
активности дополнительной моторной области до нача-
ла появления тиков [37]. Предполагается также, что эта 
область играет роль в формировании чувствительных 
феноменов, предшествующих исполнению тиков (про-
дромальные позывы). Магнитно-резонансная томогра-
фия головного мозга показала уменьшение размеров 
хвостатого ядра у детей и взрослых с синдромом Туретта 
[38] с отрицательной корреляцией между размерами 
хвостатого ядра в детском возрасте и тяжестью симпто-
мов в старшем возрасте [39]. В исследовании E. Sowell 
и соавт. было обнаружено уменьшение размеров коры 
в сенсомоторной области, а также в других регионах 
(вентральная лобная кора, дорзальная теменная кора) 
у детей с синдромом Туретта [40].

Клинические проявления 

Клиническая картина складывается из симптомов 
ОКС с тиками или без них и может дополняться эмо-
циональной лабильностью, тревогой, поведенческой 
регрессией, энурезом, снижением школьной успеваемо-
сти. Следует отметить, что при неврологическом осмотре 
может наблюдаться нормальный неврологический статус.

Внезапное начало ОКС описано как для PANDAS, так 
и для PANS [13, 41]. ОКС встречается с частотой 1–3% 
в общей популяции [42] и характеризуется наличием 
обсессий (повторяющиеся или постоянные мысли, побуж-
дения, воспринимаемые как навязчивые) и/или ком-
пульсий (повторяющиеся умственные или поведенческие 
действия, воспринимаемые как обязательные в ответ 
на обсессию). У детей наблюдается два возрастных пика 
заболеваемости ОКС. Первый — в 8–12 лет (так назы-
ваемый ОКС с ранним началом), характеризуется частой 
коморбидностью с тиками или синдромом Туретта [36]. 
Этот тип ОКС чаще диагностируют у мальчиков, он может 
проявляться как сочетанием обсессий и компульсий, так 
и изолированными компульсиями [42]. При ОКС с ран-
ним началом только 30% пациентов отвечают на про-
водимую фармакологическую терапию [43]. Второй пик 
приходится на постпубертатный возраст [42]. Симптомы 
ОКС при позднем начале подобны таковым у взрослых 
пациентов; среди больных больше девочек [42]. Как 
правило, пациенты критически относятся к своему состо-
янию, часто испытывают стыд по поводу имеющихся 
у них симптомов, и по этой причине могут долгое время 
не обращаться за помощью [44]. При этом у них отмеча-
ется хороший ответ на лечение и благоприятный прогноз 
[42]. Предполагается, что два возрастных пика связаны 
с разными этиологическими факторами, при этом паци-

ентам с раним началом свойственна наследственная 
предрасположенность (высокая частота ОКС среди род-
ственников) [44].

Тики — быстрые, неритмичные, стереотипные дви-
жения или вокализация, которые могут быть простыми 
и сложными и охватывать различные мышечные группы. 
Больные могут не только предчувствовать, но и пода-
влять появление тиков. Согласно Международной клас-
сификации болезней 10-го пересмотра, в зависимости 
от длительности и клинических проявлений (моторные 
или вокальные тики) выделяют:
1) транзиторные тики (длительность < 12 мес);
2) хронические тики (длительность > 12 мес);
3) синдром Туретта с вокальными и моторными тиками 

(длительность > 12 мес).
Тики — наиболее частая патология детского воз-

раста, хотя их распространенность в общей популяции, 
по разным данным, колеблется от 3 [45] до 21% [46]. 
При этом известно, что некоторые пациенты не обра-
щаются к врачу из-за незначительной выраженности 
тиков [42]. Среди детей школьного возраста тики отме-
чаются у 11–20%, распространенность синдрома Туретта 
составляет 5–7 случаев на 10 000 детей [3, 47, 48]. 
В 2002 г. в США было проведено исследование, включав-
шее более 3 тыс. детей. Моторные или вокальные тики 
в дошкольном возрасте отмечали в 22%, среди детей 
начальной школы — в 8%, среди подростков — в 3% слу-
чаев. Соотношение мальчиков и девочек варьировало 
от 3,8:1 в группе детей начальной школы до 6,1:1 в стар-
шей возрастной группе [49]. Интересно отметить, что для 
всех расстройств с тиками характерно преобладание лиц 
мужского пола (от 2:1 и выше) [50]. Транзиторные тики 
встречаются примерно в 5% случаев, имеют локальные 
моторные или вокальные проявления с последующим 
полным исчезновением симптомов [51].

Хронические тики, как правило, развиваются в воз-
расте от 2 до 7 лет, при этом максимальная выражен-
ность тиков наблюдается в 9–12 лет, затем следует фаза 
стабилизации и ослабления симптомов [50]. Известно, 
что около 40% детей с синдромом Туретта не имеют тиков 
во взрослой жизни, еще столько же имеют минимальные 
проявления болезни, которые не оказывают влияния 
на качество жизни, и только 20% пациентов продол-
жают отмечать тяжелые симптомы заболевания [50]. 
В большинстве случаев болезнь дебютирует появлением 
моторных мигательных или лицевых, реже — вокальных 
или других моторных тиков (дергание рук, спазм тулови-
ща и другие сложные движения) [50]. При хроническом 
течении заболевания наблюдается увеличение частоты 
и интенсивности тиков в течение нескольких месяцев 
или лет [12, 52]. В таких случаях родители часто затруд-
няются указать точную дату появления симптоматики. 
Выраженность симптомов обычно варьирует во времени. 
В некоторых работах показана зависимость выраженно-
сти тиков от психоэмоционального состояния ребенка, 
но этот вопрос остается дискуссионным [41]. Возникают 
сложности в дифференцировании волнообразного тече-
ния заболевания от обострения болезни, поэтому суще-
ствуют определенные трудности в оценке эффективности 
проводимого лечения [41]. Следует обратить внимание, 
что наличие тиков далеко не всегда обозначает диагноз 
PANS/PANDAS.

PANS/PANDAS характеризуется, как правило, вне-
запным началом, ОКС с тиками или без них. Однако 
J. Frankovich и соавт. наблюдали 47 пациентов, которые 
соответствовали всем критериям PANS, за исключени-
ем остроты проявлений. Авторы выделили три группы: 
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1) с острым началом — симптомы развиваются в течение 
3 сут; 2) с подострым началом — симптомы развиваются 
в промежутке от 3 сут до 8 нед и 3) с постепенным нача-
лом — более 8 нед [52]. Часть детей с PANS/PANDAS 
имеют очень высокую степень выраженности симпто-
мов, они могут облизывать обувь, лаять, иметь моторные 
и вокальные тики, эпизоды крайней тревоги и агрессии, 
что является причиной обращения к психиатру [5].

По степени тяжести PANS/PANDAS делят на легкие, 
средние/тяжелые и экстремальные/жизнеугрожающие 
[30]. Под легкими формами PANS/PANDAS понимают 
случаи, когда имеются клинически значимые симптомы 
ОКС, которые могут продолжаться до 1–2 ч, проявляться 
с интервалами в течение дня и приводить к незначитель-
ным изменениям жизнедеятельности дома и в школе, 
не вызывая сильных страданий и не влияя на общее 
функционирование. Как правило, тяжесть симпто-
мов находится в «проблемном, но терпимом» диапа-
зоне [30]. У детей со средними или тяжелыми формами 
PANS/PANDAS наблюдаются симптомы, которые могут 
занимать до 50–70% времени бодрствования, с корот-
кими периодами облегчения, когда ребенок может 
заниматься своей повседневной деятельностью [30]. 
Дети с экстремальными жизнеугрожающими симптома-
ми PANS/PANDAS страдают от симптомов ОКС, которые 
занимают 90–100% времени бодрствования [30]. У детей 
с нарушением пищевого поведения могут развиться 
обез воживание, значительная потеря массы тела (> 10%) 
[15]. Пациенты испытывают генерализованную тревогу, 
депрессию, эмоциональную лабильность; у них наблю-
даются тяжелая поведенческая регрессия, когнитивная 
дисфункция, ухудшение памяти, социальная абстиненция, 
раздражительность, агрессия, эмоциональная лабиль-
ность, галлюцинации и/или бред, сенсорная амплифи-
кация, двигательные расстройства (хореический, дис-
тонический и стереотипный), тики, что в совокупности 
приводит к потере трудоспособности и нормальной жиз-
недеятельности [30].

Диагностика 

PANS/PANDAS — диагноз исключения, поэтому такие 
дети должны быть всесторонне обследованы. Диагноз 
PANS/PANDAS основывается на данных анамнеза, кли-
нической картины и лабораторных обследований. При 
изучении семейного анамнеза необходимо выяснить 
наличие у родственников пациента неврологических, 
психических расстройств, аутоиммунных и аутовоспали-
тельных заболеваний, случаев иммунодефицита, частых 
инфекций, включая рецидивирующую стрептококковую 
инфекцию [5, 16]. При сборе анамнеза необходимо обра-
щать внимание на данные об имевшихся скарлатинопо-
добной сыпи, импетиго, перианального или вульварно-
го дерматита или других проявлений стрептококковой 
инфекции в течение предшествующих 6 мес [5].

Лабораторная диагностика стрептококковой 

инфекции 

Определение предшествующей стрептококковой ин-
фекции часто трудно реализовать на практике по нес -
кольким причинам. Ретроспективная информация часто 
неполная или недоступна. Кроме того, при остро воз-
никших тиках у детей редко бывают признаки фарингита 
[53]. Рекомендуется делать мазок из глотки вне зависи-
мости от наличия или отсутствия клинического фарин-
гита, при обострении психоневрологических симп томов 
[53]. При получении отрицательного результата анализа 
необходимо учитывать факт возможной предшествую-

щей антибактериальной терапии. Вместе с тем следу-
ет принять во внимание, что выделение стрептококка 
при бактериологическом анализе мазка с миндалин 
и глотки зависит от техники исполнения манипуляции 
и соблюдения правил транспортировки биоматериала; 
недостатком этого метода является длительность полу-
чения результатов.

В последнее время разработаны экспресс-тесты для 
диагностики стрептококковой инфекции, которые позво-
ляют выявить гемолитический стрептококк группы А непо-
средственно в мазке из ротоглотки [54]. Для диагностики 
инфекции используют определение уровня титра антител: 
антистрептолизина О (АСЛО) и антидезоксирибонуклеа-
зы В (аДНаза В). На примере 150 детей с тиками было 
установлено, что уровень АСЛО > 500 МЕ/мл имелся 
у 38% пациентов против 2% в группе контроля (сред-
ние значения показателя составили 434 и 155 МЕ/мл 
соответственно), 58% детей имели отягощенный анам-
нез по тикам, у пациентов с тиками отмечались частые 
инфекции верхних дыхательных путей, 17% пациентов 
имели высев стрептококка из ротоглотки. В группе кон-
троля не было отягощенного анамнеза по тикам сре-
ди родственников первой и второй степени родства, 
реже отмечались и инфекции верхних дыхательных путей. 
Отмечено также, что во время визитов к врачу ни один 
из пациентов с тиками не имел признаков фарингита, 
и если обследование выполнялось стандартными бакте-
риологическими методами, то обнаружение стрептококка 
было очень низким — только у 26 пациентов [55].

В 2010 г. было проведено длительное исследова-
ние, в котором у 160 пациентов с PANDAS брали маз-
ки из глотки ежемесячно в течение 2 лет и проводи-
ли анализ крови на АСЛО и аДНазу В каждые 3 мес. 
Показано, что для диагностики стрептококковой инфек-
ции необходимо определять одновременно два вида 
антител — АСЛО и АДНазы В, поскольку при PANDAS 
может увеличиваться титр антител только одного вида 
[56]. Так, при исследовании только одного вида антител 
стрептококковая инфекция из 58 впервые обнаружен-
ных случаев не была бы подтверждена у 22% больных 
[56]. Обнаружение только однократного повышения уров-
ня антител может быть недостаточно чувствительным 
и специфичным критерием для диагностики новой стреп-
тококковой инфекции [56]. Необходим последователь-
ный мониторинг титра антител, поскольку показатели 
могут оставаться повышенными на протяжении 1 года 
и более после провоцирующей инфекции. Это особенно 
важно для избегания случаев гипердиагностики при 
однократном незначительном повышении титров про-
тивострептококковых антител [13]. В настоящее время 
не определены референсные значения уровня анти-
тел к антигенам стрептококка. Некоторыми авторами 
предлагается считать признаком существенного изме-
нения 50%-ное увеличение или снижение титра АСЛО 
или аДНазы В при повторном определении [53]. Если 
доступны предыдущие исходные значения, также может 
быть полезно провести анализ AСЛО и аДНазы В во вре-
мя обострений психоневрологических симптомов [53]. 
Уровни АСЛО и аДНазы В также могут быть получены 
с интервалом 3–4 мес для распознавания субклиниче-
ской инфекции или оценки эффективности оптимальной 
антимикробной профилактики [53]. Серийное тестиро-
вание важно проводить в одной сертифицированной 
лаборатории, что увеличит надежность результатов [53]. 
В табл. 1 представлены рекомендации по верификации 
стрептококковой инфекции, которые могут быть исполь-
зованы для диагностики PANS/PANDAS [53].
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В 2009 г. было проведено исследование с исполь-
зованием белковой панели, содержащей 102 реком-
бинантных антигена S. pyogenes [23]. Основную груп-
пу составили дети с хроническими тиками, у которых 
на момент исследования не было проявлений фарингита 
и в анамнезе не было ревматических заболеваний. 
В исследовании было две группы сравнения: здоровые 
дети без тиков и дети с микробиологически подтвержден-
ным фарингитом. Исследование показало, что антитела 
к 25 антигенам стрептококка присутствуют в сыворот-
ке всех трех групп, антитела к 21 антигену выявлены 
в сыворотке пациентов с тиками и пациентов с фарин-
гитом, но отсутствуют у здоровых детей. Пять антигенов 
стрептококка были преимущественно ассоциированы 
с тиками у детей. Иммунный ответ с повышением уровня 
специфических IgG у пациентов с тиками был выше, чем 
у пациентов с фарингитом.

В настоящее время ведется работа по выявлению 
молекулярных диагностических биомаркеров PANDAS. 
В качестве потенциальных биомаркеров изучают аутоан-
титела к D1- и D2-дофаминовым рецепторам, �-тубулину 
и лизоганглиозиду GM1 (лизо-GM1), а также активность 
кальмодулинзависимой киназы II (CaMKII) [26, 28, 57]. 
В частности, исследовали диагностическую ценность 
титра антител к базальным ганглиям, который повышался 
у детей с РANDAS и у детей с тиками, но различий обна-
ружить не удалось [58]. В настоящее время надежных 
молекулярных маркеров PANDAS не выявлено [59].

Дифференциальная диагностика 

В большом числе исследований не было обнаружено 
наличие РANDAS-специфических симптомом. Например, 
в 2004 г. группа исследователей показала, что РANDAS 
и ревматическая хорея могут быть схожи наличием хореи-
формных гиперкинезов, напоминающих движения паль-
цев во время игры на фортепиано, однако их отсутствие 
не исключает РANDAS [60]. Тики и ОКС часто наблюда-

ются в продромальном периоде хореи, а гиперкинезы 
присоединяются позднее [60]. Ухудшение почерка и раз-
дражительность также наблюдаются при этих состояниях, 
однако клиническая картина все же отличается. Хорея 
часто имеет монофазное течение. При РANDAS отмеча-
ется возвращение симптомов после стрептококковой 
или другой инфекции, что является базовым критерием 
РANDAS. Кроме того, при острой ревматической лихорад-
ке в большинстве случаев наблюдаются изменения на 
электро- и эхокардиограмме (изменения клапанов серд-
ца) [61], что является важным для постановки правильно-
го диагноза. Для РANDAS кардиологические нарушения 
нехарактерны [61].

В круг дифференциальной диагностики входят ОКС, 
нервная анорексия, избегание/ограничение потребле-
ния пищи, транзиторные тики, биполярное расстройство, 
хорея Сиденгама, аутоиммунный энцефалит, системные 
аутоиммунные заболевания (системная красная волчан-
ка, антифосфолипидный синдром), первичные ангииты 
центральной нервной системы, болезнь Вильсона [5].

Лечение 

Существуют разные подходы к терапии PANS и 
РANDAS. При доказанной инфекционной природе забо-
левания применяют антибиотики. В литературе имеют-
ся данные о применении тонзиллэктомии, глюкокор-
тикостероидов, плазмафереза, терапии внутривенным 
иммуноглобулином или моноклональным антителом 
против CD20 (ритуксимаб) при РANS/РANDAS [62–64]. 
В 2017 г. опубликованы три руководства по лечению 
пациентов с РANS и РANDAS, содержащие рекомендации 
по использованию когнитивных и поведенческих вмеша-
тельств, иммуномодулирующей терапии и антибиотиков 
[30, 53, 65]. В 2018 г. был опубликован систематический 
обзор результатов исследований различных терапевти-
ческих стратегий при ведении пациентов с PANS, PANDAS 
и связанных с ними расстройств [66]. В обзор включили 

Признаки стрептококковой инфекции, достаточные для диагностики PANDAS 

(необходимо наличие � 1 признаков; диагностическая ценность критериев не изучалась)

• Увеличение уровня антител в серии исследований, независимо от результатов экспресс-теста и культурального исследования. 
Не требует наличия клиники фарингита

• Острый фарингит с высевом стрептококка из глотки с увеличением или без увеличения уровня антител
• Фарингит с характерными небными петехиями
• Фарингит с характерной скарлатиноподобной сыпью
• Фарингит без культурального или серологического подтверждения после близкого (часто домашнего) контакта с пациентом 

с доказанной инфекцией, вызванной гемолитическим стрептококком группы А (ГСА)
• Бессимптомное носительство ГСА в глотке, подтвержденное после близкого контакта с носителем инфекции
• Бессимптомное носительство ГСА в глотке после отрицательного мазка из глотки, документально подтвержденное в течение 

последних 3–4 мес
• Однократное измерение уровня антител АСЛО или аДНазы В в течение 6 мес после первых проявлений психоневрологических 

симптомов может быть расценено как диагностическое, если титр антител > 95% перцентиля по отношению к нормам локальной 
лаборатории для детей сопоставимого возраста или АСЛО � 1:480 или аДНза В � 1:1280

• Одновременное повышение титров АСЛО и аДНазы В > 80% перцентиля для соответствующего возраста в одной и той же пробе 
сыворотки в течение 6 мес после начального появления психоневрологических симптомов

• Дерматит с доказанной стрептококковой этиологией

Признаки стрептококковой инфекции, недостаточные для диагностики PANDAS

• Высев ГСА из неизмененной глотки без повышения титров антител АСЛО и аДНазы В
• Фарингит, диагностированный клинически без культурального подтверждения
• Повышение титра АСЛО или аДНзы В > 80% перцентиля для нормы соответствующего возраста в течение 6 мес после 

начального появления психоневрологических симптомов, при этом культуральное исследование недоступно или его результаты 
отрицательные

• Близкий (домашний) контакт с пациентом с доказанной ГСА-инфекцией без клинического фарингита или предположительно 
стрептококкового дерматита и без культурального подтверждения стрептококковой инфекции

• Интертригинозный или перианальный дерматит без культурального подтверждения

Таблица 1. Признаки предшествующей стрептококковой инфекции, позволяющие диагностировать PANDAS (адаптировано из [53])
Table 1. Signs of prior streptococcal infection allowing to diagnosis PANDAS (adopted from [53]) 
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опубликованные включительно до 2017 г. 11 клиниче-
ских исследований, одно исследование с результатами 
опроса родителей и 65 описаний клинических случа-
ев, в которых сообщалось о результатах лечения более 
1500 больных. В исследовании оценивалась эффектив-
ность нестероидных противовоспалительных препаратов, 
глюкокортикостероидов, внутривенного иммуноглобули-
на, плазмафереза, психотропных препаратов, психотера-
пии и методов комплементарной и альтернативной меди-
цины. Одиннадцать из 12 исследований имели высокий 
или умеренный риск систематической ошибки. Авторы 
обзора сделали вывод, что эффективность вышеуказан-
ных методов лечения не доказана.

Антибактериальная терапия 

Наиболее часто для лечения пациентов с PANDAS 
используют антибиотики пенициллинового ряда и макро-
лиды (азитромицин) [67]. При наличии признаков теку-
щей стрептококковой инфекции (при верифицирован-
ном остром стрептококковом фарингите) препаратами 
первой линии являются антибиотики пенициллиново-
го ряда, которые рекомендуется применять короткими 
курсами (табл. 2) [68]. На 2–7-е сут после завершения 
антибиотикотерапии следует сделать мазок из глотки 
на стрептококк и в случае положительного результата 
рекомендуется проведение повторного курса антибио-
тикотерапии [53].

M. Murphy и M. Pichichero наблюдали 12 пациен-
тов с PANDAS с верифицированным стрептококковым 
фарингитом и внезапным началом ОКС, тиков, тревоги, 
связанных с расставанием с матерью [9]. Все пациенты 
получили десятидневный курс антибиотикотерапии, кото-
рый оказался эффективным: отмечалось быстрое умень-
шение симптомов ОКС, тревоги и выраженности тиков, 
среднее время исчезновения симптомов ОКС составило 
14 сут. Авторы обратили внимание, что рецидивы ОКС 
были связаны с рецидивом стрептококковой инфек-
ции, а применение антибиотиков быстро приводило 
к уменьшению выраженности симптомов. Интересным 
представляется тот факт, что у отдельных детей симптомы 
ОКС появлялись при исходном отрицательном результате 
бактериологического исследования, тогда как стреп-
тококк высевался только через 72 ч после рецидива 
симптомов ОКС [9].

При оценке эффективности применения антибио-
тиков для лечения пациентов с PANDAS получены неод-

нозначные данные. Ряд авторов сообщает о хорошей 
эффективности антибиотиков [67, 69], тогда как другие 
исследователи не удовлетворены результатами лече-
ния [70]. T. Murphy и соавт. провели двойное слепое 
рандомизированное плацебоконтролируемое пилот-
ное исследование по применению азитромицина 
у детей с острым ОКС [71]. В исследование включили 
детей в возрасте 4–14 лет (63% мужского пола), кото-
рые принимали плацебо (n = 14) или азитромицин 
(n = 17) в течение 4 нед (от 10 мг/кг до 500 мг/сут). 
Выраженность ОКС оценивали при помощи шкалы обще-
го клинического впечатления тяжести состояния CGI-S 
(Clinical Global Impression — Severity). Было показано, 
что на фоне приема азитромицина происходило умень-
шение тяжести ОКС. Азитромицин хорошо переносил-
ся, отмечены минимальные побочные эффекты. Вместе 
с тем в группе азитромицина наблюдалось увеличение 
интервала QT на электрокардиограмме (ЭКГ) в конце 
4-й нед лечения. В этой связи авторами исследования 
было сделано заключение о необходимости осторожного 
применения азитромицина у пациентов с удлиненным 
QT на ЭКГ, а также у лиц, принимающих препараты, 
способствующие удлинению QT (например, селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина) [71].

В исследовании 2018 г. D. Calaprice и соавт. были 
опрошены 698 пациентов с РANS, 675 из которых лечи-
лись антибиотиками [67]. Наиболее часто использова-
лись амоксициллин, азитромицин и амоксициклин клаву-
ланат. Антибиотики назначались как короткими (< 30 сут), 
так и длинными курсами. Как правило, антибиотики хоро-
шо переносились: менее 10% опрошенных отказались 
от приема антибиотиков вследствие развития побочных 
эффектов. При сравнении эффективности противоми-
кробной терапии в зависимости от длительности лечения 
авторы отметили, что курс антибиотиков > 30 сут является 
более эффективным по сравнению с короткими курсами 
[67]. D. Lotan и соавт. оценивали эффективность антибио-
тикотерапии на животных моделях (крысы) нейропсихи-
ческих расстройств, ассоциированных со стрептококком 
[72]. Исследователи сформировали две основные груп-
пы: крысы, иммунизированные стрептококковым антиге-
ном, и здоровые крысы. В каждой группе были животные, 
получавшие ампициллин с питьевой водой с первого дня 
наблюдения в течение 7 нед и не получавшие антибио-
тик. Авторы оценили содержание D1- и D2-дофаминовых 
рецепторов и тирозингидроксилазы в префронталь-

Антибиотик Дозировка

Феноксиметилпенициллин (10 сут, per os)
Дети: по 250 мг 2–3 раза/сут
Подростки и взрослые: по 500 мг 2 раза/сут

Амоксициллин (10 сут, per os) 50 мг/кг 1 раз/день, максимально 1000 мг

Бензатина бензилпенициллин G (однократно, в/м)
Дети (вес � 27 кг): 600 тыс. ед.
Дети (вес > 27 кг): 1200 тыс. ед,

При непереносимости пенициллина

Цефалексин (10 сут, per os) Разовая доза 20 мг/кг 2 раза/сут, максимальная разовая доза 500 мг

Цефадроксил (10 сут, per os) 30 мг/кг однократно, не более 1000 мг

Клиндамицин (10 сут, per os) Разовая доза 7 мг/кг 3 раза/сут, максимально 300 мг на прием

Азитромицин (5 сут, per os)
12 мг/кг однократно, максимально 500 мг на прием, затем в течение 4 сут 
по 6 мг/кг в сутки (максимально 250 мг на прием)

Кларитромицин (10 сут, per os) Разовая доза 7,5 мг/кг 2 раза/сут, максимально 250 мг на прием

Таблица 2. Антибактериальная терапия острого стрептококкового фарингита (адаптировано из [68])
Table 2. Antibacterial therapy of acute streptococcal pharyngitis (adapted from [68])
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ной коре и стриатуме, а также отложение IgG в пре-
фронтальной коре, стриатуме и таламусе. Применение 
ампициллина предотвращало появление двигательных 
и некоторых поведенческих изменений, вызванных воз-
действием стрептококкового антигена, уменьшало отло-
жение IgG в таламусе крыс, подвергшихся воздействию 
стрептококка, и снижало активность тирозингидроксила-
зы и содержание D1- и D2-рецепторов в стриатуме без 
одновременного снижения уровня сывороточных проти-
вострептококковых антител. Эти результаты подтвержда-
ют наличие связи между воздействием стрептококкового 
антигена, дисфункцией центральных дофаминергических 
путей и двигательными и поведенческими изменения-
ми, продемонстрированное в других исследованиях [28]. 
Авторы показали, что изменение поведения, вызванное 
стрептококковым антигеном, может быть купировано 
применением антибиотиков, что позволяет предполагать 
эффективность последних для профилактики нервно-
психических расстройств, ассоциированных со стрепто -
кокком [72].

Антибактериальная профилактика 

В связи с риском рецидивирования нейропсихических 
симптомов после эпизода очередной стрептококковой 
инфекции следует считать целесообразной профилактику 
повторного инфицирования пациентов стрептококком. 
Поскольку рекомендации по профилактике стрептококко-
вой инфекции у пациентов с синдромом PANDAS не раз-
работаны, некоторыми исследователями были заимство-
ваны схемы профилактики стрептококковой инфекции, 
разработанные для острой ревматической лихорадки — 
заболевания, наиболее близкого по патогенезу к PANDAS 
(табл. 3) [70, 73]. Решение о необходимости профилакти-
ки повторного инфицирования пациентов стрептококком 
должно приниматься на основании соотношения вреда 
и пользы от применения антибиотиков [70, 73].

Предлагается, что профилактический режим должен 
продолжаться не менее 1–2 лет после того, как сим-
птомы претерпели обратную динамику [53]. Для детей 
с ремиссией некоторые врачи приостанавливают анти-
биотикопрофилактику в летние месяцы, когда контакт 
со стрептококковой инфекцией менее вероятен [53]. 
Профилактика возобновляется осенью, когда ребенок 
возвращается в школу. Если ребенок остается в ремис-
сии в течение учебного года, антибиотики могут быть 
полностью отменены следующим летом. Длительность 
профилактики определяется частотой и тяжестью пси-
хоневрологических обострений, временем после пре-
дыдущего обострения и риска стрептококковой инфек-
ции (например, скученность детей, младшие братья 
и сестры дома, вспышка стрептококковой инфекции 
в школе) [53].

Плазмаферез 

Плазмаферез не часто применяется для лечения 
PANDAS, но имеющиеся в литературе сведения гово-
рят об эффективности этого метода лечения [63, 67]. 
D. Calaprice и соавт. опросили 25 пациентов, прошедших 
плазмаферез, только 19 из них смогли описать резуль-
таты лечения, 15 человек сообщили об очень хоро-
шем эффекте в начале лечения, однако в 60% случаев 
он был нестойким, и симптомы болезни возвращались 
после очередного эпизода стрептококковой инфекции 
[67]. В 2000 г. были опубликованы данные о влиянии 
плазмафереза на течение ОКС [74]. Пять пациентов 
с тяжелым течением ОКС, получившие двухнедельный 
курс (5 процедур) плазмафереза, не отметили положи-
тельного результата терапии. В анамнезе у этих детей 
не было зафиксировано стрептококковой инфекции. 
Авторы предположили, что эти дети могли перенести бес-
симптомную стрептококковую инфекцию, которая мог-
ла вызвать аутоиммунный ответ и быть причиной ОКС. 
Один объем плазмы (45 мл/кг массы тела) обменивали 
через двусторонние кубитальные вены за одну процеду-
ру. Все 5 пациентов завершили исследование с неболь-
шим количеством побочных эффектов, но ни у одного 
из них не наблюдалось значительного улучшения. Авторы 
сделали вывод, что плазмаферез неэффективен у детей 
с ОКС, не связанным со стрептококком [74]. Авторы 
систематического обзора (2018 г.) также отметили, что 
эффективность плазмафереза не доказана и требуются 
дополнительные исследования [66].

Внутривенные иммуноглобулины 

Хорошо зарекомендовало себя внутривенное веде-
ние иммуноглобулинов (ВВИГ). В 1999 г. было проведено 
исследование, в котором изучался эффект от применения 
ВВИГ и плазмафереза у пациентов с тяжелым инфекци-
онноопосредованным ОКС или тиками, включая сидром 
Туретта. В исследование включили 30 пациентов, кото-
рых разделили на 3 группы по 10 человек. Первая группа 
получала ВВИГ в ежедневной дозировке 1 г/кг в течение 
двух дней подряд. Вторую группу лечили плазмафере-
зом, третью — плацебо. Тяжесть симптомов оценивали 
на исходном уровне, а также через 1 и 12 мес после 
введения иммуноглобулина с использованием стандарт-
ных шкал оценки ОКС, тиков, тревожности и депрессии. 
Через 1 мес отмечалось улучшение ОКС по данным дет-
ской обсессивно-компульсивной шкалы Йеля–Брауна 
(Children's Yale-Brown Obsessive Compulsive Scale), сни-
жение тревожности. Через 12 мес у 7 из 9 детей в группе 
ВВИГ отмечено «значительное» или «очень значительное» 
улучшение симптомов ОКС по сравнению с исходным 
уровнем. В группе плазмафереза отмечено только умень-
шение тяжести тиков [64].

Препарат Доза Способ введения Уровень доказательности

Бензатина 
бензилпенициллин G

Дети (вес � 27 кг): по 600 тыс. ед. каждые 4 нед
Дети (вес > 27 кг): по 1200 тыс. ед. каждые 4 нед

в/м IA

Пенициллин V По 250 мг 2 раза/сут per os IB

Сульфадиазин
Дети (вес � 27 кг): по 0,5 г 1 раз/сут
Дети (вес > 27 кг): по 1,0 г 1 раз/сут

per os IB

При непереносимости пенициллина

Макролиды и азалиды В зависимости от препарата per os IС

Таблица 3. Вторичная профилактика рецидивов острой ревматической лихорадки (адаптировано из [73])
Table 3. Secondary prevention of acute rheumatic fever recurrences (adapted from [73])
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D. Calaprice и соавт. составили опросник, состоящий 
из 146 вопросов для родителей или других законных 
представителей детей. Целью данного опроса было опре-
делить наиболее эффективные стратегии для лечения 
PANS, PANDAS и PITAND. Из 698 пациентов 206 лечились 
ВВИГ [67]. Терапевтический эффект отметил 191 (93%) 
пациент. Терапия ВВИГ была оценена родителями как 
«очень эффективная» у 49% пациентов, «относительно 
эффективная» у 25%, «недостаточно эффективная» у 11%, 
у остальных (15%) отмечался эффект от первого введе-
ния, но в дальнейшем эффект был утерян. На практике 
применяются различные схемы введения ВВИГ, дозиров-
ки варьируют от 0,8 до 2 г/кг. Оптимальной, по-видимому, 
является доза 0,8–1,1 г/кг, т. к. неудовлетворительные 
результаты лечения чаще отмечались у пациентов, лечен-
ных дозами выше 1,1 г/кг; у 13% наблюдалась неэффек-
тивность в начале лечения, у 22% — потеря эффективно-
сти после первого введения [67].

Также нет единого мнения о кратности примене-
ния ВВИГ. Есть данные об однократном применении, 
повторном применении до уменьшения выраженности 
симптомов и регулярном применении каждые 2–5 или 
6–12 нед [67]. Пациентам с нормальным иммунным 
статусом, как правило, назначали однократное введение 
ВВИГ, а у пациентов с дефицитом IgG проводили повтор-
ные курсы терапии [67]. В 2016 г. было проведено рандо-
мизированное двойное слепое плацебоконтролируемое 
исследование, в котором ВВИГ использовался в дозе 
1 мг/кг в сутки двое суток подряд с последующей откры-
той фазой для пациентов, не ответивших на лечение 
[75]. Результаты лечения оценивались с использованием 
детской обсессивно-компульсивной шкалы Йеля–Брауна 
и шкалы общего клинического впечатления — улучше-
ния. Во время двойной слепой фазы среднее снижение 
показателя по шкале Йеля–Брауна составило 24 ± 31% 
в группе ВВИГ (n = 17) и 12 ± 27% в группе плацебо 
(n = 18). Ответившими на лечение были признаны 6 (35%) 
больных в группе ВВИГ и 4 (22%) в группе плацебо (раз-
личия статистически незначимы). Не показали улучшения 
в двойной слепой фазе 24 участника, которые через 
6 нед получили ВВИГ в открытой фазе исследования. 
Среди всех участников среднее улучшение по показателю 
шкалы Йеля–Брауна по сравнению с исходным уровнем 
составило 55 ± 33% через 12 нед и 62 ± 33% через 
24 нед. Авторы сделали вывод, что ВВИГ был безопасным 
и хорошо переносился. Исследование не продемонстри-
ровало превосходство ВВИГ над плацебо, что могло быть 
связано с малым размером выборки [75].

Были предприняты попытки лечения тиков и ОКС, 
не ассоциированных со стрептококком. В 2002 г. опубли-
кованы результаты двойного слепого контролируемого 
исследования эффективности ВВИГ в дозировке 1 г/кг 
в течение 2 дней подряд (n = 14) или плацебо (n = 15). 
Результаты оценивали через 2, 4, 10 и 14 нед. Лечение 
не показало влияния препарата на тики, но за 6 нед 
наблюдения авторы отметили статистически значимое 
уменьшение тяжести навязчивых состояний и компуль-
сий в группе ВВИГ, однако к концу периода исследования 
статистически значимых различий уже не было [76].

Нестероидные противовоспалительные препараты 

Имеются сообщения ряда авторов об опыте при-
менения нестероидных противовоспалительных препа-
ратов (НПВП). K. Brown и соавт. провели исследование, 
в котором оценивалось влияние НПВП на продолжи-
тельность обострений [77]. Из 218 пациентов с симпто-
мами PANS/PANDAS НПВП получали 95. Выяснилось, 

что у детей, не получавших НПВП, длительность обо-
стрения составила в среднем 12 нед, у детей, полу-
чавших НПВП, обострения были на 4 нед короче [77]. 
В 2017 г. D. Calaprice и соавт. опросили 698 пациентов, 
302 из которых получали ибупрофен. Улучшение на фоне 
лечения отметили 80% больных из числа получавших 
НПВП (из них 23% указали на очень хороший эффект 
терапии), 20% больных прекратили прием из-за недоста-
точной эффективности препарата. Исследователи выяс-
нили, что прием высоких доз ибупрофена более эффекти-
вен (43%), чем прием средних или низких доз (20%) [67].

Глюкокортикостероиды 

О результатах применения оральных глюкокорти-
костероидов у больных PANS (98 из 178 проанализи-
рованных случаев) сообщили К. Brown и соавт. [78]. 
Продолжительность обострений у детей, получавших 
глюкокортикостероиды, была на 3,5 нед был короче 
по сравнению с детьми, не получавшими эти препараты. 
Временные нежелательные явления в начале приема 
глюкокортикостероидов в виде усиления симптомов ОКС, 
тревожности и эмоциональной лабильности наблюдались 
у 44% детей [78]. В исследовании D. Calaprice и соавт. 
154 из 698 пациентов получали короткие курсы (< 14 сут) 
глюкокортикостероидов. Лечение как «очень эффектив-
ное» отметили 49% пациентов, 7% прекратили лечение 
из-за недостаточной эффективности. Из 72 пациентов, 
которые получали глюкокортикостероиды длинными кур-
сами (> 14 сут), «очень эффективным» его признали 
54% больных, прекратили лечение из-за недостаточной 
эффективности 3% [67]. Авторы обзора, в котором были 
проанализированы результаты применения различных 
терапевтических тактик при PANS, посчитали данные об 
эффективности глюкокортикостероидов неубедительны-
ми, т. к. исследования были недостаточно хорошо сплани-
рованы. Отмечались различия в исходных характеристи-
ках сравниваемых групп, отсутствовала стандартизация 
по методам лечения, оценка исходов лечения проводи-
лась без ослепления с использованием невалидирован-
ных шкал [66].

Селективные ингибиторы обратного захвата 

серотонина 

О применении селективных ингибиторов обратного 
захвата серотонина у пациентов PANS/PANDAS сообща-
лось в ряде исследований, в которых они, как правило, 
применялись в комбинации с другими препаратами [67]. 
D. Calaprice и соавт. сообщили о применении других 
психотропных препаратов (антипсихотиков, антиконвуль-
сантов, анксиолитиков), но 65% пациентов с течением 
времени прекращали прием этих препаратов, чаще всего 
из-за побочных эффектов и только 14% в связи с улучше-
нием [67].

Анти-В-клеточная терапия 

В настоящее время нет клинических исследований 
в поддержку применения ритуксимаба при PANS/PANDAS, 
имеется только ограниченный клинический опыт. Этот 
метод был заимствован из рекомендаций по лечению 
ювенильного ревматоидного артрита, системной красной 
волчанки и других аутоиммунных заболеваний. В 2015 г. 
описан случай успешного лечения ритуксимабом паци-
ентки с экстремально тяжелым PANS. Было проведено 
2 инфузии по 750 мг с интервалом 2 нед, что привело 
к уменьшению симптомов PANS, последующей отмене 
преднизолона и выходу в ремиссию через 6 мес после 
проведенной терапии [62].
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Тонзиллэктомия 

Опубликовано немало работ, в которых изучали вли-
яние тонзиллэктомии на течение PANDAS. Однако дан-
ные об эффективности данной операции противоречивы, 
а доказательная база недостаточная [79–81]. В 2013 г. 
проведено проспективное исследование, изучающее 
влияние тонзиллэктомии и/или аденэктомии у пациен-
тов с PANDAS на титры АСЛО, аДНазы В, время появ-
ления ОКС и/или начала тиков и клиническую тяжесть 
этих симптомов. В исследование включили 112 пациен-
тов, разделенных на 2 группы — операционную (n = 32) 
и безо перационную (n = 76). В результате существенных 
различий между группами по заявленным конечным 
точкам не выявлено [79]. В 2014 г. было проведено ана-
логичное проспективное наблюдательное исследование 
в итальянской популяции, период наблюдения составил 
2 года. Тонзиллэктомия не влияла на развитие симптома-
тики, уровни противострептококковых антител и тяжесть 
психоневрологических симптомов PANDAS [80]. Напротив, 
в серии клинических наблюдений в 2015 г. показано 
уменьшение тяжести симптомов PANDAS после тонзил-
лэктомии среди пациентов, исходно не достигших эффек-
та после антибактериальной терапии [81].

Когнитивно-поведенческая психотерапия 

Предпринимались попытки проведения когнитивно-
поведенческой психотерапии пациентов с PANS. В 2015 г. 
в исследование были включены дети с ОКС (n = 11) 
с общим баллом по показателю шкалы Йеля–Брауна 
� 16 и имеющие неполный ответ на 4-недельную анти-
биотикотерапию. После 14 курсов психотерапии дети 
получили более низкую оценку по шкале Йеля–Брауна, 

однако по причине малой выборки пациентов и отсут-
ствия контрольной группы невозможно однозначно 
судить о клинической значимости результатов исследо-
вания [82].

Микофенолата мофетил 

Микофенолата мофетил является селективным ин -
гибитором инозинмонофосфатдегидрогеназы, оказы-
вает выраженный цитостатический эффект на лимфо-
циты, угнетает образование антител B-лимфоцитами. 
Применяется в трансплантологии для профилактики 
и лечения отторжения органов. В литературе описаны 
случаи использования микофенолата мофетила при 
стероидзависимом идиопатическом нефротическом 
синдроме [83], системной красной волчанке [84] и дру-
гих заболеваниях. В литературе имеются единичные 
указания на применение микофенолата мофетила при 
PANS. В частности, J. Frankovich и соавт. описали при-
менение микофенолата мофетила при тяжелом тече-
нии PANS в комбинации с ритуксимабом с хорошим 
 эффектом [30].

Алгоритмы лечения детей с PANS/PANDAS 

В 2017 г. группой экспертов были сформулированы 
рекомендации по применению иммуномодулирующей 
терапии (ВВИГ, плазмафереза, глюкокортикостерои-
дов, моноклональных антител к CD20) в зависимости 
от варианта течения PANS (табл. 4–7) [30]. В частности, 
были выделены следующие варианты течения: острое 
или впервые выявленное, ремиттирующее, хронически 
персистирующее и хронически прогрессирующее. Авторы 
считают, что при доказанной инфекционной природе 

Течение заболевания Терапевтическая тактика

Острое начало 
или обострение

1. Выявление инфекционного триггера или других возможных причин
2. Когнитивно-поведенческая терапия
3. Решение вопроса о раннем использовании глюкокортикостероидов (per os или в/в пульс-терапия) 

(дополнительно см. табл. 5, 6)
4. Решение вопроса о применении ВВИГ или другой иммуномодулирующей терапии при тяжелом течении

Рецидивирующее 
течение

1–4 — как указано выше
5. Необходимо оценить риски повторного инфицирования
6. Если верифицирована стрептококковая инфекция, решить вопрос профилактики
7. Оценка состояния иммунной системы: при наличии признаков иммунодефицита показано введение 

ВВИГ с целью уменьшения количества и тяжести интеркуррентных инфекций

Хронически 
персистирующее 
и хронически 
прогрессирующее 
течение

1–4 — как упоминалось выше
5. Проведение терапии в соответствии с тяжестью заболевания
Симптомы болезни легкой и средней тяжести:

• НПВП (дополнительно см. табл. 6)
• ГКС per os (дополнительно см. табл. 6), далее оценка эффективности
• при отсутствии эффекта от НПВП или коротких курсов ГКС рекомендуется повторное введение 

преднизолона per os или пролонгированных ГКС или пульс-терапия дексаметазоном per os или 
метилпреднизолоном в/в (дополнительно см. табл. 6)

Симптомы средней и тяжелой степени:
• ГКС (per os или пульс-терапия; дополнительно см. табл. 6)
• высокие дозы ВВИГ (дополнительно см. табл. 7)

Тяжелые и экстремальные нейропсихиатрические симптомы:
• исключение аутоиммунного энцефалита, системной красной волчанки, васкулита центральной 

нервной системы
• высокие дозы в/в ГКС и/или ВВИГ, плазмаферез, ритуксимаб (дополнительно см. табл. 6, 7)
• при отсутствии эффекта возможна комбинированная терапия (например, ГКС + плазмаферез + 

ритуксимаб)

Таблица 4. Общие подходы к лечению детей с PANS в зависимости от варианта течения заболевания (адаптировано из [30])
Table 4. General approaches to management of children with PANS depending on the disease course (adapted from [30])

Примечание. ВВИГ — внутривенный иммуноглобулин, ГКС — глюкокортикостероиды, НПВП — нестероидные противовоспалительные 
препараты.  
Note. ВВИГ — intravenous immunoglobulin, ГКС — glucocorticoids, НПВП — non-steroidal anti-inflammatory drug.
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заболевания необходимо устранение инфекционного 
триггера. При ремиттирующем течении лечение должно 
быть направлено на улучшение текущего эпизода и пре-
дотвращение рецидивов в будущем. Пациенты с тяжелы-
ми симптомами, хроническим течением требуют более 
длительной терапии, целью которой является достижение 
ремиссии [30]. При недостаточном эффекте от глюкокор-
тикостероидов, в случаях развития глюкокортикостеро-
идной зависимости, нежелательных реакций в качестве 
иммуномодулирующей терапии могут рассматриваться 
стероидсберегающие методы лечения, целью которых 
является достижение ремиссии минимальными дозами 
глюкокортикостероидов.

У детей с легким течением PANS предпочтительно 
применение НПВП, длительность применения которых 
должна составлять не менее 6 нед [30]. Эффект от прие-
ма НПВП может со временем уменьшаться, поэтому если 
прекращение приема НПВП приводит к обострению сим-
птомов, НПВП могут быть назначены повторно и приме-
няться в течение еще 6 нед или дольше [84]. Краткие кур-
сы пероральных глюкокортикостероидов являются еще 
одним вариантом лечения пациентов с PANS от легкой 
до умеренной степени тяжести. Преднизолон назначает-
ся в дозе 1–2 мг/кг в сутки, вводится однократно утром 
или раздельно два раза в день, максимум 60–120 мг/сут 
в течение 5 сут.

У детей с умеренными или тяжелыми симптома-
ми PANS/PANDAS пероральные глюкокортикостероиды 
можно назначать в дебюте заболевания и при обост -

рении. Высокие дозы метилпреднизолона внутривенно 
в дозе 15–30 мг/кг, максимальная доза 1 г, ежедневно 
в течение 3–5 сут, как правило, приводят к резкому 
и быстрому уменьшению тяжести симптомов PANS/
PANDAS [78], однако длительный прием глюкокортико-
стероидов ведет к большому количеству нежелательных 
реакций. По этой причине ВВИГ отдельно или в соче-
тании с глюкокортикостероидами часто является пред-
почтительным способом лечения пациентов с PANS 
умеренной и тяжелой степени тяжести. Рекомендуется 
применение индукционной дозы ВВИГ, которая состав-
ляет 1,5–2 г/кг (максимальная доза обычно составля-
ет 70 г, но в редких случаях используют до 120 г [30]) 
и 1–2 г/кг для второй и последующих доз. В контро-
лируемых исследованиях оценивалась эффективность 
только 1–2-кратных введений ВВИГ, но, согласно мне-
нию экспертов [30], от одной до трех повторных доз 
ВВИГ могут быть использованы у детей, которые имеют 
хороший начальный ответ на ВВИГ, но затем рецидиви-
руют, когда ВВИГ элиминируется из циркуляции. Следует 
отметить, что ответ на ВВИГ часто развивается через 
2–3 нед [30].

Плазмаферез является терапией первой линии для 
экстремальных и угрожающих жизни PANS [30]. Он 
обеспечивает заметное и в короткие сроки снижение 
тяжести симптомов при PANDAS, нейропсихиатрических 
проявлений при системной красной волчанке и NMDA-
энцефалите [64, 86]. Если плазмаферез недоступен, 
то при экстремальных и угрожающих жизни PANS воз-

Исследования Обоснование

Люмбальная пункция, ЭЭГ, МРТ, 
исследование сна

• До начала иммуномодулирующей терапии необходимо исключить специфические 
расстройства: васкулиты центральной нервной системы, системную красную 
волчанку, аутоиммунный и инфекционный энцефалиты, острый диссеминирующий 
энцефаломиелит и т.д. 

• ГКС могут маскировать другое воспалительное заболевание головного мозга, 
что препятствует точной диагностике

• Исключение судорожного синдрома, метаболических и генетических заболеваний
• Решение о проведении люмбальной пункции может быть отложено в случае если 

болезнь легкой или средней степени тяжести, если нет нарушений памяти или 
энцефалопатии

Оценка выраженности 
иммунодефицита

• Воспалительные/аутоиммунные заболевания чаще встречаются у пациентов 
с иммунодефицитом

• Иммунодефицит ассоциирован с высоким риском развития инфекций, а течение 
инфекций может ухудшаться на фоне терапии ГКС

Определение IgA сыворотки крови 
перед введением ВВИГ

При дефиците IgA (< 10 мг/дл) используют ВВИГ с минимальным содержанием IgA. 
По возможности сохраните образец сыворотки на случай, если потребуется 
дополнительная серологическая диагностика инфекций или аутоиммунных заболеваний

Исследования на туберкулез, 
грибковые и паразитарные инфекции

ГКС могут активировать инфекционный процесс

Серологическое исследование 
на ВГВ

Ритуксимаб может активировать ВГВ. Если пациенту уже вводили ВВИГ и он имеет 
положительную серологию на ВГВ, требуется ПЦР-диагностика ВГВ

Оценка способности окружения 
пациента (семья и/или медицинское 
учреждение) справиться с эскалацией 
психиатрических симптомов

У многих пациентов наблюдается кратковременное ухудшение психиатрических симптомов 
после пульс-терапии ГКС и иногда после введения других иммуномодуляторов. Если 
у пациента отмечаются ярость, склонность к насилию, угрожающая жизни импульсивность, 
нестабильность настроения, суицидальность и т.д., убедитесь, что окружающие его 
члены семьи готовы справиться с таким ухудшением самостоятельно в случае эскалации 
нарушений поведения пациента

Таблица 5. Необходимые исследования перед проведением иммуномодулирующей терапии (адаптировано из [30])
Table 5. Necessary tests before starting immunotropic therapy (adapted from [30])

Примечание. ЭЭГ — электроэнцефалография, МРТ — магнитно-резонансная томография, ГКС — глюкокортикостероиды, ВВИГ — 
внутривенный иммуноглобулин, ВГВ — вирус гепатита В, ПЦР — полимеразная цепная реакция.  
Note. ЭЭГ — electroencephalography, МРТ — magnetic resonance imaging, ГКС — glucocorticoids, ВВИГ — intravenous immunoglobulin, 
ВГВ — hepatitis B virus, ПЦР — polymerase chain reaction.
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можна комбинация пульс-терапии в/в метилпреднизо-
лоном и ВВИГ. Члены исследовательского консорциума 
настаивают, что это не стандарт лечения, а рекомен-
дации, и каждый специалист должен рассчитывать 
соотношение риск/польза от проводимого лечения 
[30]. При тяжелых вариантах течения, наличии призна-
ков стероидной зависимости, невозможности терапии 
ВВИГ, а также при наличии аутоиммунных нарушений 
возможно использование анти-В-клеточной терапии 
(ритуксимаб). При использовании ритуксимаба целесо-
образно выполнить вакцинацию против пневмококка 
[30, 62], а также в динамике контролировать уровень 
иммуноглобулинов крови. При низких уровнях имму-
ноглобулина (IgG < 5 г/л) и/или частых инфекционных 
заболеваниях может быть показана заместительная 
терапия ВВИГ [30]. Для профилактики пневмоцистной 
инфекции необходимо применение ко-тримоксазола 
[30]. Описан опыт успешного применения ритуксимаба 
в комбинации с плазмаферезом при тяжелом течении 
PANS [62].

Терапия больных с нестрептококковым PANS 

При нестрептококковом PANS рекомендуется про-
ведение курса антимикробного лечения [30]. Однако 
длительная вторичная антибиотикопрофилактика стреп-
тококковой инфекции не показана, поскольку вероят-
ность будущего стрептококкиндуцированного рецидива 

неясна. При этом возможность пользы профилактики 
не перевешивает потенциальные неблагоприятные воз-
действия антибиотиков на микробиом пациента и риск 
развития резистентности патогенных микроорганизмов. 
У детей с PANS обострения заболевания часто происходят 
во время интеркуррентных заболеваний [30]. В таких слу-
чаях подходы к терапии могут меняться, возможна смена 
антимикробной терапии в зависимости от выделенного 
возбудителя.

Необходимо учитывать, что стрептококк может выз-
вать обострение нейропсихических проявлений у детей 
с первоначальным диагнозом нестрептококкового PANS. 
В этой связи важно проявлять бдительность в отноше-
нии возможной стрептококковой инфекции как у само-
го пациента, так и у близких членов его семьи. Если 
у пациента с PANS или у близкого человека появились 
жалобы на боли в горле, необходимо сделать мазок 
из горла на стрептококк [30]. Если у пациента с PANS 
наблюдается явное усиление симптомов заболевания, 
следует обследовать пациента на инфекции. Любая кож-
ная инфекция, включая перианальный дерматит, требу-
ет бактериологического исследования. Мазок из глотки 
на стрептококк должен выполняться даже при отсутствии 
клинического фарингита [30]. Могут быть выполнены 
серологические исследования с определением титра 
АСЛО и аДНза В, а также полимеразная цепная реакция 
на M. pneumoniae.

Период болезни Легкое течение Среднее или тяжелое течение
Тяжелое 

или экстремальное течение

В начале болезни 
или при обострении 
(< 14 сут). Раннее 
применение ГКС 
(если исключена 
инфекция) и НПВП 
могут прервать 
или уменьшить 
длительность 
обострения

А) КПТ или иная 
поддерживающая 
терапия, или

B) НПВП + «A», если 
нет улучшения 
или ухудшение 
базового уровня, 
то «C»

А) КПТ или иная поддерживающая терапия, или
B) преднизолон 1–2 мг/кг/сут (5 сут) + «A», или
C) пульс-терапия дексаметазоном per os 

(20 мг/м2/сут в 2 приема в течение 3 сут) + 
«A», или

D) пульс-терапия метилпреднизолоном в/в 
однократно (30 мг/кг) + «A»

A) КПТ или иная поддерживающая 
терапия, или

В) пульс-терапия дексаметазоном 
per os (20 мг/м2/сут в 2 приема 
3 сут) отдельно или в сочетании 
с дополнительной терапией 
(см. табл. 7) + «A», или

C) пульс-терапия 
метилпреднизолоном в/в 
1–3 сут (30 мг/кг/сут, максимум 
1000 мг) или в сочетании 
с дополнительной терапией 
(см. табл. 7) + «A»

Обострение 
(2–4 нед)

А) КПТ или иная 
поддерживающая 
терапия, или

B) НПВП + «A», или
C) преднизолон 

1–2 мг/кг/сут 
(5 сут) + «A». 
При отсутствии 
ответа — 
повторный поиск 
инфекции. Если 
нет инфекции, но 
есть ухудшение — 
переход 
к следующему 
этапу

А) то же, что и выше
B) можно рассмотреть возможность применения 

преднизолона с последующим снижением 
в течение 1 мес. Альтернативой может быть 
пульс-терапия метилпреднизолоном

A) КПТ или иная поддерживающая 
терапия, или

В) пульс-терапия дексаметазоном, 
дексаметазон (см. выше) 
отдельно или в комбинации 
со стероидсберегающими 
агентами (см. табл. 7) + «A», или 

С) пульс-терапия 
метилпреднизолоном в/в 
1–5 сут (см. выше) отдельно или 
в сочетании с дополнительной 
терапией (табл. 7). Возможна 
еженедельная пульс-терапия 
в/в в течение до 6 нед (если 
допустимо) + «А»

Обострение более 
4 нед. Применение 
ГКС на поздних 
стадиях заболевания 
часто требует более 
высоких дозировок 
и/или более 
продолжительного 
снижения дозы. 
После курса 
стероидов возможно 
применение НПВП

А) КПТ или иная поддерживающая терапия, или
В) преднизолон 1–2 мг/кг/сут (5 сут) + «A». 

Возможно преднизолон per os 1–2 мес, или
C) пульс-терапия дексаметазоном per os 

(см. выше) 3 сут + «A», или
D) пульс-терапия метилпреднизолоном 

в/в 1–5 сут (см. выше) + «A». Пациенту 
могут понадобиться еженедельное или 
ежемесячное проведение пульс-терапии 
для поддержания эффекта. Добавление 
стероидсберегающих агентов (см. табл. 7) 
в случаях глюкокортикостероидной 
зависимости

Таблица 6. Общий подход к применению индукционных глюкокортикостероидов и/или НПВП при PANS/PANDAS (адаптировано из [30])
Table 6. General approach to using of inductive glucocorticoids and/or NSAIDs in management of PANS/PANDAS (adapted from [30])

Примечание. КПТ — когнитивно-поведенческая терапия, ГКС — глюкокортикостероиды, НПВП — нестероидные 
противовоспалительные препараты.  
Note. КПТ — cognitive-behavioural therapy, ГКС — glucocorticoids, НПВП — non-steroidal anti-inflammatory drug.
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Дискуссионные вопросы 

История изучения PANS/PANDAS насчитывает более 
20 лет, но и в настоящее время сохраняются некоторые 
нерешенные вопросы. В частности, остается неизвест-
ной диагностическая ценность (и в частности специфич-
ность) критериев PANS/PANDAS (ОКС, тики, эмоциональ-
ная лабильность, тревога, энурез), которые встречаются 
и при других психических заболеваниях [87]. Кроме того, 
нет четких лабораторных маркеров для этих состояний. 
Неоднозначно определена связь между стрептококко-
вой инфекцией и развитием тиков или ОКС, при том что 
данные об эффективности антибиотиков противоречи-
вы. В 2004 г. было проведено исследование с целью 
определить, повышает ли стрептококковая инфекция 
риск развития ОКС. Согласно этому исследованию, боль-
ные стрептококковой инфекцией не имеют повышенного 
риска развития ОКС [88]. Опубликованы данные, пока-
зывающие, что стрептококковая инфекция не влияет 
на частоту обострений PANDAS. R. Kurlan и соавт. предпо-
ложили, что у детей с PANDAS должно быть больше обо-
стрений, связанных со стрептококком, чем у больных хро-
ническими тиками или ОКС без связи со стрептококковой 
инфекцией [89]. С этой целью проводили бактериологи-
ческое исследование на стрептококк из глотки ежемесяч-
но и определяли титры противострептококковых антител 
в сыворотке крови. Дополнительно эти же исследования 
проводились во время обострения основного заболева-
ния и любых других заболеваний. Было показано, что 75% 

обострений не имели временной связи со стрептококко-
вой инфекцией [89]. Кроме того, в литературе появились 
такие диагнозы, как «PANDAS-вариант», или атипичный 
PANDAS, для которых диагностические критерии вообще 
не установлены [90, 91]. Если для PANDAS постулирует-
ся связь со стрептококковой инфекцией, то для PANS 
предполагается наличие инфекционного триггера, но все 
исследования на эту тему в основном ретроспективные, 
поэтому их результаты следует интерпретировать с осто-
рожностью [92].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Несмотря на значительное число работ, посвя-

щенных изучению PANS/PANDAS, остаются вопросы 
к терминологии, диагностике и лечению таких паци-
ентов. PANS/PANDAS является мультидисциплинарной 
проблемой. Необходимо более широкое ее освещение 
среди врачей разных специальностей для своевре-
менной диагностики данного состояния, что позволит 
вовремя начать адекватную терапию и вернуть ребенка 
к нормальной социальной жизни. Отсутствие единого 
подхода к диагностике, отсутствие надлежащим обра-
зом спланированных и проведенных контролируемых 
исследований не позволяют сформулировать однознач-
ные рекомендации по ведению пациентов с синдромом 
PANS/PANDAS. Подход к лечению данной группы паци-
ентов должен быть индивидуальный с учетом возмож-
ных пользы и риска терапии.

Течение 

заболевания
ВВИГ Плазмаферез

Ритуксимаб 

или микофенолата мофетил

Дебют 
заболевания

От 1 до 6 ежемесячных 
курсов ВВИГ (1–2 г/кг) при 
степени тяжести заболевания 
от умеренной до тяжелой или 
от тяжелой до экстремальной, 
если плазмаферез невозможен

Используется в тяжелых 
и экстремальных случаях

Заболевание по степени тяжести 
от умеренной до крайней. У пациента 
имеется задокументированная 
чувствительность к глюкокортикостероидам, 
ВВИГ или плазмаферезу. Рассмотреть 
возможность использования, если 
у пациента: а) отмечается ухудшение 
состояния (каждое обострение оставляет 
пациента с постоянным неврологическим/
психическим дефицитом); б) имеют 
место частые рецидивы заболевания, 
существенно снижающие качество жизни 
пациента; в) отмечена зависимость течения 
заболевания от применения ГКС, ВВИГ 
или плазмафереза; г) имеются признаки 
воспалительного заболевания и/или 
аутоантитела и объективные признаки 
органического поражения головного мозга

Ремиттирующее 
течение

Повторное введение ВВИГ, если 
пациент подходит по критериям 
синдрома иммунодефицита

Не указано, за исключением 
случаев, когда у пациента 
обострение от тяжелого 
до крайне тяжелого

См. выше

Отсроченное 
лечение, 
хронически 
персистирующее 
или хронически 
прогрессирующее 
течение

Если пациент отвечает на ВВИГ, 
то при возобновлении симптомов 
возможны «A», «B» или «C»:
A) ежемесячно ВВИГ до периода 

уменьшения эффекта от ВВИГ
B) ритуксимаб, микофенолата 

мофетил и др. 
С) «А» + «В»

Ответ на плазмаферез 
может быть временным. 
Возможно введение 
ритуксимаба или 
микофенолата мофетила, 
если есть признаки 
зависимости от ГКС

См. выше

Таблица 7. Кортикостероидсберегающие препараты, используемые при PANS/PANDAS (адаптировано из [30])
Table 7. Corticosteroid-sparing drugs used in PANS/PANDAS (adapted from [30])

Примечание. ГКС — глюкокортикостероиды, ВВИГ — внутривенный иммуноглобулин.  
Note. ГКС — glucocorticoids, ВВИГ — intravenous immunoglobulin.
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