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В последние годы наблюдается прогрессирующее увеличение роста сердечно-сосудистых заболеваний у населения. Нарушения 
сердечного ритма, в частности фибрилляция предсердий, при отсутствии восстановления ритма и профилактики развития 
пароксизмов становятся фактором риска возникновения тромбоэмболических осложнений в различных сосудистых бассейнах. 
Медикаментозная терапия при нарушениях сердечного ритма представлена лекарственными препаратами, которые пациенты 
обычно принимают в терапевтических дозах в  течение длительного периода, что несет риск развития токсических осложнений 
со стороны органа зрения, зачастую имеющих скрытое и медленно прогрессирующее течение. Наиболее часто возникают ослож-
нения, ассоциированные с приемом амиодарона. Поражения органа зрения при приеме амиодарона представлены изменениями как 
переднего (фоточувствительность, эпителиальные депозиты роговицы, конъюнктивы, передняя субкапсулярная катаракта), 
так и заднего отрезка глаза (оптическая нейропатия). Наиболее восприимчивыми к токсическому повреждению структурами 
зрительного нерва оказываются волокна папилломакулярного пучка из-за отсутствия миелинизации и, следовательно, сальта-
торной проводимости, а также их малого калибра и высокой потребности в энергетическом обеспечении. Трудности своевре-
менной диагностики оптических нейропатий при приеме амиодарона возникают ввиду их постепенного длительного развития, 
незаметного для пациента, а также схожести клинической картины с развитием ишемической оптической нейропатии, что 
требует проведения дифференциальной диагностики между данными состояниями.
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Отличительной тенденцией последних лет является 

увеличение роста хронических заболеваний у населения, 

характеризующихся системным поражением, многофактор-

ным генезом и коморбидностью.

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) — ведущая 

причина смертности в большинстве стран мира, включая 

Российскую Федерацию, их распространенность принимает в 

последние годы характер эпидемии [1]. В общей структуре за-

болеваний ССЗ составляют 18,8 %, занимая первое место [2]. 

Причинами высокой распространенности ССЗ являются 

неблагоприятные факторы, связанные с образом жизни 

людей, такие как курение и злоупотребление алкоголем, 

избыточная масса тела, низкая физическая активность и 

несбалансированное питание, а также артериальная гипер-

тензия и сахарный диабет.

Среди ССЗ выделяется аритмия, и одним из наиболее 

частых нарушений ритма сердца, встречающихся в клиниче-

ской практике, является фибрилляция предсердий. В общей 

популяции частота фибрилляции предсердий составляет 

1–2 %  [3], имеет тенденцию к увеличению с возрастом и 

при наличии органической патологии сердца, составляя до 

15–20 % у лиц в возрасте старше 80 лет [4]. Среди фибрил-

ляций предсердий преобладают персистирующие и парок-

сизмальные формы [5]. Рецидивы фибрилляций предсердий 

оказывают отрицательное влияние на качество жизни па-

циента [6], а также приводят к увеличению числа развития 

тромбоэмболических осложнений в различных сосудистых 

бассейнах. Риск развития инсульта у пациентов с фибрилля-

цией предсердий повышается в 5 раз [7]. Тактика лечения та-

ких пациентов разнообразна и включает проведение электри-

ческой и фармакологической кардиоверсий, хирургическую 

резекцию или окклюзию ушка левого предсердия, аблацию 

атриовентрикулярного узла с имплантацией водителя рит-

ма, радиочастотную модификацию атриовентрикулярного 

узла. Медикаментозная терапия при фибрилляции пред-

сердий, использующаяся для восстановления и удержания 

синусового ритма, представлена разными лекарственными 

препаратами: прокаинамидом, пропафеноном, соталолом, 

амиодароном. Данные препараты пациенты могут получать 

амбулаторно в поддерживающих дозах в течение длительно-

го времени, что несет в себе риск развития осложнений со 

стороны органа зрения.

Лекарственные токсические нейропатии характери-

зуются двусторонним, безболезненным, прогрессирующим 

снижением зрения. Часто начальным симптомом является 

дисхроматопсия и общее снижение цветочувствительности. 

По данным литературы, в большинстве случаев дисхроматоп-

сия остается непропорциональной уровню снижения зрения 

[8, 9]. Острота зрения на момент обращения пациентов 

обычно составляет от 20/30 до 20/200 [9]. В начале заболе-

вания пациенты отмечают появление размытости, «тумана» 

в точке фиксации (относительная скотома) с последующим 

постепенным снижением остроты зрения [10]. Подобно 

наследственным оптическим нейропатиям, токсические 

оптические нейропатии характеризуются избирательным 

наличием симметричных центральных или центроцекальных 

скотом, выявляемых при периметрии [11]. Помимо офталь-

мологических нарушений могут наблюдаться и неврологиче-

ские, включающие парестезии или дизестезии в конечностях 

из-за сопутствующей периферической нейропатии [9].

Механизм развития токсического повреждения зависит 

от агента, но в большинстве случаев представлен прямым 

токсическим или опосредованным метаболическим воздей-

ствием на ганглиозные клетки сетчатки [9]. Нейротоксич-

ность таких лекарственных средств обусловлена их влиянием 

на митохондриальное окислительное фосфорилирование и 

приводит к его дисфункции [8, 12, 13]. Наиболее воспри-

имчивыми к токсическому повреждению оказываются во-

локна папилломакулярного пучка зрительного нерва из-за 

длинной протяженности немиелизированной части волокон 

в сетчатке и отсутствия перехватов Ранвье, что приводит к 

невозможности сальтаторной проводимости, а также из-за 

малого калибра волокон и их высокой потребности в энергии 

в сочетании с ее низкой выработкой [13].

Нетоксичные нарушения необходимо учитывать при 

диагностике, и они должны быть исключены при прове-

дении соответствующих исследований [10]. В ряде случаев 

трудно определить начало снижения зрения у пациентов при 

длительном приеме лекарственных средств из-за наличия у 

пациента сопутствующих офтальмологических заболеваний, 

например, катаракты или диабетической ретинопатии. Кро-

ме того, пациенты могут получать несколько лекарственных 

средств с потенциальным токсическим воздействием на 

зрительный нерв.

При острых интоксикациях при офтальмоскопии может 

определяться легкая проминенция и гиперемия диска зри-

тельного нерва (ДЗН), которая постепенно разрешается, и 

зрительный нерв приобретает бледный оттенок [14, 15]. При 

An increase in the growth of cardiovascular diseases has been observed in the last few years. Cardiac rhythm disturbances, especially 
atrial fibrillation, in absence of cardioversion and proper prophylaxis lead to thromboembolic complications. Drug therapy in rhythm disorders 
consists of the many antiarrhythmic drugs, prescribed for a long period of time. This fact can result to the ocular toxicy, which have insidious 
and slow progression. First and foremost, there is a risk of amiodarone-associated toxicity. Amiodarone affects as anterior segment structures 
(photosensitivity, corneal and conjunctiva deposits, anterior subcapsular cataract) as posterior segment structures (optic neuropathy). Fibers of 
the papillomacular bundle are the most vulnerable structures in optic nerve to the toxic effect of amiodarone due to the absence of myelination 
and salutatory conduction, their small size and high-energy requirements. The difficulties in diagnosis of amiodarone-associated optic neu-
ropathy are related to slow progression (patients don’t notice symptoms until the late stages) and clinical similarity to ischemic optic neuropathy.
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длительных хронических интоксикациях ДЗН при офтальмо-

скопии выглядит нормальным с последующим медленным 

побледнением, начиная с височной половины [9].

Информативным методом исследования является 

оптическая когерентная томография (ОКТ), позволяющая 

оценить толщину слоя нервных волокон сетчатки и подтвер-

дить его истончение при поражении папилломакулярного 

пучка, которое начинается с нижнетемпорального сектора 

[15]. На поздних стадиях ОКТ демонстрирует истончение 

слоя нервных волокон сетчатки во всех секторах [16].

Амиодарон — часто назначаемый антиаритмический 

препарат, значительно снижающий смертность от ССЗ в 

кардиологической практике [17]. Основным показанием 

к использованию амиодарона является развитие угрожаю-

щих жизни желудочковых аритмий, однако препарат также 

применяется для купирования и профилактики рецидивов 

суправентрикулярных тахиаритмий (фибрилляция и трепета-

ние предсердий, атриовентрикулярные узловые тахикардии). 

При пероральном применении биодоступность препарата 

составляет от 30 до 80 %. Средняя терапевтическая доза 

амиодарона достигается в течение одной недели, а период 

полувыведения препарата составляет от 20 до 100 дней [18].

По данным литературы, поражения органа зрения при 

приеме амиодарона разнообразны и могут быть представлены 

эпителиальными депозитами роговицы (vortex keratopathy, 

> 90 %) [19], конъюнктивы и хрусталика (передняя субкапсу-

лярная катаракта) [19–21], фоточувствительностью (25–75 %), 

а также оптической нейропатией ( 1–2 %) [19, 22]. Ежегод-

ная заболеваемость амиодарон-ассоциированной оптиче-

ской нейропатией (ААОН) находится в диапазоне от 0,36 до 

2,0 % при среднесуточной дозе приема амиодарона 200 мг/

сут, развитие ААОН среди мужского населения встречается 

в 3 раза чаще, чем среди женщин [23]. Клинически ААОН 

характеризуется двусторонним постепенным снижением зре-

ния, хроническим отеком ДЗН, а для стабилизации процесса 

после отмены амиодарона требуется несколько месяцев [24].

В результате экспериментальных исследований уста-

новлено, что токсичность амиодарона обусловлена блоки-

рованием Na+, K+ или Ca2+-каналов [25] с последующим 

увеличением уровней L-допа и допамина, что приводит к 

изменению соотношения нейроактивных аминокислот и ин-

гибиторных трансмиттеров [26]. Нейротоксичность возника-

ет вследствие ингибирования активности протеинкиназы С 

и кальмодулин-регулирующих ферментов, модулирующих 

вне- и внутриклеточные сигналы через мембрану нейронов 

[27].

Средняя продолжительность приема амиодарона до 

развития глазных осложнений разнообразна и варьирует в 

разных исследованиях. H. Cheng и соавт. [23] отмечают, что 

именно продолжительность приема амиодарона, а не высо-

кая суточная доза коррелирует c развитием ААОН. В работе 

R. Passman и соавт. [28] рассмотрены 296 опубликованных 

сообщений о побочных эффектах со стороны органа зрения 

при приеме амиодарона в средней суточной дозе 200 мг/сут 

(от 57 до 1200 мг/сут). Анализ данных показал, что средняя 

продолжительность приема амиодарона до начала снижения 

зрения составила около 9 мес (от 1 до 84 мес). В 85 % случаев 

отмечалось наличие отека ДЗН. После прекращения приема 

препарата улучшение зрения было зарегистрировано в 58 % 

случаев, в 21 % наблюдалось прогрессирующее снижение 

зрения и в 21 % — острота зрения оставалась без изменений.

В работе L. Johnson и соавт. [29] представлено 55 

случаев ААОН, которая развивалась до 12 мес от начала 

приема амиодарона у 88 % пациентов, среднее время раз-

вития оптической нейропатии составило 4 мес, средняя 

суточная доза приема амиодарона составляла 400 мг/

сут (от 100 до 1200 мг/сут). Семь (13 %) пациентов не 

предъявляли жалоб на снижение зрительных функций, 

у 22 (40 %) пациентов отмечалось резкое снижение зрения, 

у 26 (47 %) — постепенное. Острота зрения составляла от 

20/20 до светоощущения, у 10 (18 %) пациентов было за-

регистрировано выраженное снижение остроты зрения 

(20/200 и ниже). Дефекты поля зрения наблюдались в 91 % 

случаев. Нарушения цветового зрения отмечались у 20 (40 %) 

пациентов. В 85 % случаев ААОН при офтальмоскопии вы-

являлся отек ДЗН, а в 8 (15 %) случаях  — ретробульбарная 

нейропатия без видимого отека ДЗН. Отек ДЗН сохранялся 

в среднем в течение 3 мес после отмены препарата.

В работе P. Nagra и соавт. [30] проанализированы 

3 случая ААОН с улучшением остроты зрения после отмены 

амиодарона. Все пациенты принимали амиодарон в дозе 

200 мг/сут на протяжении 3–12 мес. При офтальмоско-

пии во всех случаях определялся двусторонний отек ДЗН. 

После отмены амиодарона наступило улучшение зритель-

ных функций, несмотря на сохранение отека ДЗН, который 

разрешился спустя 4 мес после прекращения приема пре-

парата. Вероятнее всего, сохранение отека ДЗН может быть 

объяснено аккумуляцией амиодарона в нейрональной ткани 

при его длительном применении и периоде полувыведения 

до 100 дней [31, 32].

Одновременное применение нескольких антиаритми-

ческих препаратов может усугублять течение оптической 

нейропатии. Амиодарон вызывает дозозависимое увеличение 

уровня дигоксина за счет ингибирования его секреции из 

почечных канальцев [32]. Так, при комбинированном при-

менении амиодарона и дигоксина у пациентов отмечалось 

выраженное прогрессирующее снижение зрения и наруше-

ние цветоощущения [33–35].

В большинстве случаев при ААОН описаны двусто-

ронние поражения. В исследовании L. Johnson и соавт. [29] 

среди 55 пациентов с ААОН в 36 (65 %) случаях авторы на-

блюдали билатеральный отек ДЗН, а в 19 (35 %) случаях — 

односторонний. Среди 19 случаев с односторонним 

отеком ДЗН в дальнейшем регистрировалось развитие отека 

ДЗН на парном глазу у 7 пациентов. По мнению авторов, 

односторонние поражения при ААОН могут наблюдаться 

в начале интоксикации и при увеличении продолжитель-

ности лечения по мере кумуляции амиодарона приобретать 

двусторонний характер.

Представленные в литературе нарушения поля зрения 

при ААОН разнообразны, описаны центральные и центро-

цекальные скотомы, расширение области слепого пятна, 

аркуатные и альтитудинальные дефекты [29, 36].

В работе A. Martínez-López-Portillo и соавт. [37] оцени-

валась диагностическая значимость метода ОКТ при одно-

сторонней ААОН. На фоне приема амиодарона у пациента 

отмечалось снижение зрения правого глаза и развитие одно-

стороннего отека ДЗН. Средняя толщина слоя нервных во-

локон сетчатки составила 188 мкм для правого глаза и 77 мкм 

для левого. Через 6 мес после отмены амиодарона толщина 

слоя нервных волокон сетчатки на правом глазу снизилась 

со 188 до 40 мкм, на левом глазу оставалась без изменений — 

76 мкм. Авторы делают вывод об аксональной потере в ходе 

ААОН и предлагают проведение ОКТ для динамического 

наблюдения за структурными изменениями слоя нервных 

волокон сетчатки.

Стоит отметить, что пациенты, принимающие амио-

дарон, как правило, имеют сердечно-сосудистые факторы 
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риска (гипертоническая болезнь, нарушения сердечного 

ритма, гиперхолестеринемия, обструктивное апноэ сна), 

которые также могут быть причиной развития острых со-

судистых нарушений, в частности передней ишемической 

оптической нейропатии (ПИОН). В связи с этим возникает 

необходимость в дифференциальной диагностике между 

данными состояниями для определения тактики лечения 

пациента. ААОН, в отличие от ПИОН, имеет медленное 

прогрессирующее начало, зачастую малозаметное для 

пациента [28], а также характеризуется билатеральным по-

ражением в большинстве случаев. Ряд авторов отмечает, 

что отек ДЗН при ААОН имеет тенденцию к длительному 

сохранению и регистрируется в течение нескольких ме-

сяцев [24, 34], а также может сохраняться даже после от-

мены препарата из-за большого периода полувыведения 

амиодарона (до 100 дней) [32]. При ПИОН разрешение 

отека ДЗН происходит в более короткий период — в среднем 

от 2 до 6 нед [13].

На сегодняшний день патогенетическая терапия 

ААОН не разработана. Основным методом лечения данной 

категории пациентов является отмена приема препарата. В 

случае обнаружения ААОН необходимо проконсультиро-

ваться с врачом-кардиологом для обсуждения возможности 

и безопасности отмены амиодарона и перевода пациента 

на альтернативные антиаритмические препараты [38, 39]. В 

большинстве случаев после отмены амиодарона наблюдается 

тенденция к стабилизации зрительных функций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Лекарственная токсическая оптическая нейропатия, 

как правило, развивается у пациентов, применяющих 

препараты в терапевтических дозах по поводу хрониче-

ского заболевания, требующего длительного медика-

ментозного лечения или профилактики. В большинстве 

случаев лекарственные токсические нейропатии имеют 

скрытое и медленно прогрессирующее течение. ААОН 

является кумулятивным и дозозависимым осложнением 

приема амиодарона. В исходе заболевания при отмене 

препарата может наблюдаться как улучшение зритель-

ных функций, так и их прогрессирующее снижение. 

Необходимо тщательное офтальмологическое обследование 

и мониторирование пациентов, принимающих амиодарон, 

для своевременной диагностики офтальмологических на-

рушений и принятия решения об отмене приема препарата, 

что позволит улучшить визуальный прогноз.
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