
ÖZET
Bu sunuda, ventriküler aritmi nedeniyle

amiodaron tedavisi alan, ve tedavi sýrasýnda
bilateral kornea vertisillata ve optik nöropatiye eþlik
eden amiodarona baðlý baþlangýç pulmoner fibrozis
geliþen 60 yaþýnda bir kadýn olgu bildirilmektedir.
Bulanýk görme þikayeti ile baþvuran hastanýn
biyomikroskopik muayenesinde bilateral kornea
vertisillata ve sol gözde rölatif afferent pupil defekti
saptandý. Oftalmoskopide bilateral optik disk
ödemi, fundus floresein anjiyografisinde optik disk
ödemi ile uyumlu sýzýntý ve görme alaný tetkikinde
sol gözde altidüdinal defektin eþlik ettiði bilateral
irregüler konsantrik daralma mevcuttu. Akciðer
grafisi bilateral pulmoner fibrozis baþlangýcý ile
uyumlu idi. Diðer görüntüleme tetkikleri ve tüm kan,
biyokimyasal ve serolojik testleri normal
sýnýrlardaydý. Amiodaronun kesilmesinden 4 ay
sonra optik disk ödemindeki gerileme ile uyumlu
görme seviyesi artýþ olurken, görme alaný defekti
süreklilik gösterdi. 

Amiodarona baðlý optik nöropati nedeniyle
geliþen görme alaný defekti ve görme azlýðý gibi
komplikasyonlar, optik disk ödemi ile baþvuran
hastalarda ilaç kullaným öyküsünün sorgulanmasý
ve amiodaron tedavisi alan hastalarýn rutin göz
muayenesinde erkenden teþhis edilmesi ile kýsmen
önlenebilir. (Ret-Vit 2002, Özel Sayý: 7-14)

Anahtar Kelimeler: Amiodaron, toksisite,
optik nöropati

SUMMARY
We describe herein, a 60-year-old woman who

presented with amiodarone related pulmonary
fibrosis accompanied by bilateral verticillate
keratopathy and optic neuropathy during
amiodarone therapy. The patient complained
blurred vision in both eyes. Results of
biomicroscopy showed bilateral verticillate
keratopathy, and a relative afferent pupillary defect
in the left eye. Ophthalmological examination
revealed bilateral optic disc edema. Fundus
fluorescein angiography showed a
hyperfluorescence of both optic discs and there
was a concentric constriction of visual fields in both
eyes accompanied by an altitudinal defect in the left
eye. Chest x-ray revealed pulmonary fibrosis.
Other laboratory tests and imaging methods were
within normal limits. Improvement of vision and
resolution of optic disc oedema were documented
within 4 months after cessation of the medication
whereas defective visual field changes remained
unchanged. 

Amiodarone related ocular complications could
be prevented by early recognition of these
complications while routine eye examination of
patients taking amiodarone therapy and by
investigating systemic history and drug intake in
every patient with optic disc edema. 

Key Words: Amiodarone, toxicity, optic
neuropathy
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AMÝODARON TEDAVÝSÝNE BAÐLI
OPTÝK NÖROPATÝ

Ýki iyotlu bir benzofuran bileþiði olan
amiodaron, inatçý ventriküler aritmi ve kardiyak
anjina tedavisinde uzun yýllardan beri
kullanýlan bir ilaçtýr1. Ýlacý uzun süre kullanan
hastalarýn çoðunda kornea vertisillata olarak
da bilinen epitelyal keratopati geliþmektedir2,3.
Ýlacýn diðer yan etkileri arasýnda fotosenstivite,
hiper veya hipotiroidizm, kabýzlýk, karaciðer
enzimlerinde yükselme, tremor, ataksi
uykusuzluk ve baþ aðrýsý sayýlabilir. Nadiren
pulmoner fibrozis, ciltte pigmentasyon,
periferik nöropati, proksimal kaslarda zayýflýk
ve ensede kýzarýklýk gibi reaksiyonlara neden
olabilir4,5. Kornea vertisillata genelde
asemptomatik olup, nadiren görme keskinli-
ðinde azalma, halo veya kamaþmaya neden
olur3. Bunun yanýsýra amiodaron tedavisi
sýrasýnda geliþen optik nöropati olgularý da
bildirilmiþir6-8. Optik nöropati, sýklýkla bilateral
baþlayan bulanýk görme, görme keskinliðinde
hafif-orta düzeyde azalma veya görme alaný
kaybý ile karakterizedir. Bu deðiþiklikler ilacýn
kesilmesi ile genellikle düzelme gösterirken,
bazý olgularda optik atrofi ve retina arterlerinde
daralma ile de sonlanan bir klinik seyir
izleyebilir. Optik nöropatinin nedeni tam olarak
aydýnlatýlamamýþtýr. Bu tablo, doðrudan ilaca
baðlý bir toksisite olabileceði gibi, ilacýn
kullanýldýðý hasta grubunun vasküler patolojiler
yönünden risk altýnda olmasý nedeniyle
sýradan bir nonarteritik anterior iskemik optik
nöropati (NAAÝON) olarak da deðerlendiri-
lebilir9. Bu sunuda, amiodaron tedavisi
sýrasýnda bilateral kornea vertisillata ve optik
nöropatiye eþlik eden amiodarona baðlý
baþlangýç pulmoner fibrozisli bir olgu
bildirilmektedir.  

Olgu sunumu
Ekim 2001'de, 60 yaþýndaki kadýn hasta

sol gözünde 2-3 haftadan beri devam eden
aðrýsýz bulanýk görme þikayeti ile poliklini-
ðimize baþvurdu. Hastanýn ilk muayenesinde
düzeltilmiþ en iyi görme keskinliði sað gözde
0.7, sol gözde 0.2 seviyesinde idi. Biyomik-
roskopik muayenesinde bilateral ikinci
derecede kornea vertisillata ile uyumlu, her iki
korneanýn alt parasantralinden santaline doðru
uzanan sarý-kahverenkli çizgisel epitelyal
birikintiler mevcuttu (Resim 1). Ishihara kartlarý
ile renkli görme her iki gözde de tamamen
bozuktu. Sol gözde rölatif afferent pupil defekti
(RAPD) saptandý. Göz hareketleri tüm
yönlerde serbest ve aðrýsýz idi. Fundus
muayenesinde solda daha belirgin olmak
üzere bilateral optik disk ödemi, peripapiller
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Resim 1: Bilateral kornea vertisillata. (ilk muayene)



kýymýk hemorajiler ve yumuþak eksudalar
(Resim 2), sol makülada daha belirgin parlak
granüler infiltratlar mevcuttu. Fundus floresein
anjiyografisinde her iki optik diskte sýzýntý
þeklinde, sað gözün makülasýnda ise retina
pigment epitel atrofisi ile uyumlu pencere
defekti þeklinde hiperfloresans izlendi (Resim
3). Görme alaný testinde (HFA II version 745
Humprey Instruments, Inc. SanLeandro, CA)
sol gözde altidüdinal defektin eþlik ettiði
bilateral irregüler konsantrik daralma mevcuttu
(Resim 4).

Bu bulgular ýþýðýnda kafa içi basýnç
artýþýna baðlý papilödemi, optik nörit veya
iskemik optik nöropati ön tanýlarýndan birinin

bulunduðunu düþündüðümüz olgumuzda ileri
tetkikler yapýldý. Kraniyal ve orbital bilgisayarlý
tomografisi ve manyetik rezonans görün-
tülerinde patolojik bulgu saptanmadý. Eritrosit
sedimentasyon hýzý 16 mm/saat idi. Tam kan
sayýmý, biyokimya ve pýhtýlaþma tetkikleri
normal sýnýrlarda idi. Sifiliz, Lyme hastalýðý ve
HIV enfeksiyonu için yapýlan serolojik testleri
negatif bulundu. Hastanýn ön-arka akciðer
grafisinde her iki alt lobda nodüler infiltratlar
saptandý (Resim 5).

Önceden geçirilmiþ oküler bir rahatsýzlýk
tariflemeyen hastanýn detaylý öyküsünden, 7
yýldýr sistemik hipertansiyonunun olduðu ve
son 6 aydýr ventriküler aritmi nedeniyle günde
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Resim 2: Bilateral optik disk ödemi, peripapiller
hemoraji ve yumuþak eksudalar, sol makülada
parlak sarý birikintiler. (ilk muayene)

Resim 3: Fundus floresein anjiyografisinde her iki
optik diskte sýzýntý þeklinde hiperfloresans.
(ilk muayene)



400 mg dozunda amiodaron (Cordarone®
tablet, Doðu-Sanafi) kullandýðý öðrenildi.
Kardiyoloji konsültasyonunda sistemik
hipertansiyonunun kontrol altýnda olduðu,
nöroloji konsültasyonunda ise normal
muayene bulgularýnýn olduðu bildirildi. Göðüs
Hastalýklarý kliniði ile konsülte edilen ön-arka

akciðer grafisindeki infiltrasyonlarýn amioda-
ronun pulmoner toksisitesi ile uyumlu olduðu
düþünüldü.  

Bu bulgularla hastaya amiodarona baðlý
bilateral optik nöropati, ikinci evre amiodaron
keratopatisi ve baþlangýç dönem toksik
pulmoner fibrozis tanýlarý konuldu. Amiodaron
tedavisi kesilerek, hasta takibe alýndý.

Ýlaç kesiminden 1 hafta sonra hasta, sol
gözünün görmesinin daha da azalmasý
þikayeti ile tekrar baþvurdu. Düzeltilmiþ en iyi
görme keskinliði sað gözde 0.5, sol gözde 0.1
seviyesinde idi. Ön segment ve fundus
muayene bulgularýnda deðiþiklik saptanmadý.
Bu dönemde optik sinire olasý bir ödem
hasarýný azaltmak amacý ile günde 80 mg
dozunda oral fluokortolon tablet (Ultralan®
tablet, Schering) baþlandý. Ancak, klinik
tabloda iyileþme olmamasý üzerine steroid
dozu azaltýlarak kesildi ve hastanýn ilaçsýz
takibine devam edildi. 

Dört aylýk takip sonunda düzeltilmiþ en iyi
görme keskinliðinin sað gözde 0.8, sol gözde
0.5 düzeyinde olduðu; renkli görmesinin sað
gözde tamamen, sol gözde kýsmen düzeldiði,
sol gözündeki RAPD'in devam ettiði ve her iki
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Resim 4: Görme alaný tetkikinde sol gözde
altidüdinal defektin eþlik ettiði bilateral irregüler
konsantrik daralma. (ilk muayene)

Resim 5: Ön-arka akciðer grafisinde her iki alt
lobda retikülonodüler infiltratlar.



gözde izlenen korneal depozitlerin gerilediði
saptandý. Fundus muayenesinde sað optik
diskte bir miktar kalýntý ödem mevcut iken,
solda ödemin tamamen kaybolduðu,
peripapiller hemoraji ve eksudalarýn rezorbe
olduðu gözlendi. Baþlangýçta ödemin daha
yoðun olduðu sol optik diskte, bu dönemde
solukluk ve çukurlaþma diðer göze göre daha
belirgindi. Sol maküladaki granüler
infiltratlarda bir gerileme izlenmedi (Resim 6).
Fundus floresein anjiyografisinde sað optik
diskte sýzýntý tarzýnda hiperfloresans mevcuttu
(Resim 7). Tekrarlanan görme alaný tetkikinde,
alan defektinin her iki tarafta gerilediði, ancak

baþlangýçta solda alt yarýda izlenen altidüdinal
defektin belirginleþip süreklilik kazandýðý
saptandý (Resim 8).

Göðüs hastalýklarý kliniðince pulmoner
fibrozis yönünden takip edilen hastanýn 4.ay
sonunda muayene ve ön-arka akciðer grafisi
bulgularýnda deðiþiklik olmadýðý görüldü.

TARTIÞMA
Ýlk olarak 1987'de, Gittinger ve ark6

amiodarona baðlý olduðu düþünülen 2 optik
nöropati olgusu bildirmiþlerdir. Amiodarona
baðlý optik nöropatinin etyopatogenezi kesinlik
kazanmamýþtýr. Direkt toksik etkiler olasý etki
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Resim 6: Sað optik diskte rezidüel ödem, sol optik diskte solukluk ve çukurlaþma. Sol maküladaki parlak sarý
birikintiler. (4. Ay)

Resim 7: Fundus floresein anjiyografisinde sað optik diskte sýzýntý þeklinde hiperfloresans. (4. Ay)



mekanizmalarýndan biridir. Amiodaron
molekülü kimyasal özelliði sayesinde hücre
içindeki lizozomlarda birikmekte ve bunlarýn
fonksiyonlarýný bozarak intrastoplazmik
inklüzyon cisimcikleri oluþturmaktadýr3. Iþýk ve
elektron mikroskobu ile yapýlan çalýþmalarda
kornea, konjonktiva ve lens epitelinde, siliyer
cisim ve retina pigment epitelinde, retinal ve
koroidal kapiller endotelinde, retina gangliyon
hücrelerinde bu inklüzyon cisimcikleri
saptanmýþtýr10,11. Optik sinirde oluþan
deðiþikliklerin incelendiði patolojik çalýþma
henüz yapýlmamýþtýr. Ancak  bu ilaca baðlý
periferik nöropati izlenen olgulardan alýnan
sural sinir biyopsilerinin histopatolojik
incelenmesinde, sinire ait tüm hücre tiplerinde,
hücresel aktivitelerin bozulmasýndan, aksonal
iletinin engellenmesinden ve ödemden
sorumlu tutulan intrastoplazmik inklüzyon
cisimcikleri saptanmýþtýr12,13. Bu bulgular optik
nöropatinin amiodaron toksisitesi ile iliþkili

olabileceðini düþündürmektedir. Diðer taraftan
bu ilacýn sistemik vasküler patolojisi olan hasta
grubunda sýklýkla kullanýlmasýndan dolayý,
oluþan optik nöropati tablosunun bu
hastalarda görülmesi beklenen NAAÝON
olabileceði de bildirilmiþtir. Risk taþýyan bu
hasta grubunda, ilacýn yaptýðý hücresel ödem
ve mikrovasküler dolaþýmdaki basýnýn anterior
iskemik optik nöropatiyi  tetikleyebileceði ve
patogenezde her iki mekanizmanýn birlikte rol
oynadýðý da düþününülebilir. Olgumuzdaki
klinik tablonun sinsi bir baþlangýç göstermesi,
her iki gözün eþzamanlý tutulmasý, optik disk
tutulumu ile orantýlý olmayan iyi bir görme
seviyesinin varlýðý ve ilacýn kesilmesi ile 4 ay
içinde tablonun yavaþça gerilemesi tipik
NAAÝON'den çok toksik kökenli bir optik
nöropatiye uymaktadýr. Ayrýca bu durum,
Garrett ve ark.7'nýn da öne sürdüðü periferik
sinir hasarýna benzer þekilde optik sinir
hücrelerinde ödem ve aksonal iletim
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Resim 8: Konsantrik görme alan defekti her iki tarafta gerilemiþ. Sol gözde alt yarýda izlenen altidüdinal defekt
belirgin ve süreklilik kazanmýþ. (4. Ay)



bozukluðu  sonucu oluþan "basýya baðlý
dejeneratif, demyelinizan papillopati" tablosu
savý ile de uyumludur.

Literatürdeki bir çalýþmada, retina pigment
epitelinde amiodarona baðlý inklüzyon
cisimcikleri ve lipidozis oluþumu elektron
mikroskobu gösterilmiþ ise de ilacýn bu
bölgede klinik olarak birikimine ait bir olgu
sunusu saptayamadýk10. Olgumuzun sol
gözünün makülasýnda saptadýðýmýz
birikintilerin, ilaca baðlý lipidozisten ziyade
uzun süreli disk ödemine ikincil geliþen lipid
eksudasyonu olduðunu düþünmekteyiz.   

Amiodarona baðlý optik nöropati ile serum
ilaç konsantrasyonu arasýnda herhangi bir
iliþki kurulamamýþtýr. Ancak kullaným süresi ve
toplam doz arttýkça riskin arttýðý da
gözlenmiþtir. Ýlaç yüksek oranda serum
proteinlerine baðlandýðý için eliminasyon yarý
ömrü  30 ile 40 gün gibi uzun süre
almaktadýr1,14. Ýlacýn kesilmesinden sonra
inklüzyon cisimciklerinin ve ilacýn hücre içi
mevcudiyetinin ne kadar süre devam ettiði ise
bilinmemektedir. Bu nedenle ilaç kesilse dahi
toksisite bulgularý hemen gerilememekte,
bazen de progresyon devam edebilmektedir.
Sadece görme alaný tetkikinde bozulma tespit
edilerek veya görme keskinliðini
etkilemeyecek düzeyde optik disk ödemi
görülerek ilacýn hemen kesildiði hastalarda, 1-
2 ay içinde bulgular tamamen düzelirken
görme keskinliði düþük, belirgin optik disk
ödemi izlenen hastalarda bulgularýn gerilemesi
9 aya kadar uzamakta ve kalýcý hasar
oluþabilmektedir8,10. Olgumuzda ilacýn
kesilmesinden 4 ay süre geçmesine ramen
sað optik diskte bir miktar kalýntý ödem varlýðý
ve sol optik diskte atrofiye gidiþin izlenmesi,
hastanýn geç dönemde baþvurmasýna
baðlanabilir. 

Sonuç olarak; optik disk ödemi ile
baþvuran tüm olgularda sistemik hastalýk ve
ilaç kullaným öyküsü mutlaka alýnmalýdýr.
Ayrýca amiodaron kullanan hastalarda görme
keskinliðindeki azalmalar korneal deðiþikliklere
baðlanmamalý, görme keskinliði ve görme
alaný deðiþiklikleri belirli aralýklarla takip
edilmelidir. Görme alanýnda ve optik diskte
patolojik deðiþiklikler saptandýðýnda olasý
komplikasyonlardan korunmak için bir
kardiyoloða danýþýlarak amiodaron tedavisi
kesilmeli, kesilemiyorsa ilacýn dozu azaltýlarak
hasta takip edilmelidir. 
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