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Giriş
Nöromiyelitis optika spektrum bozukluğu (NMOSB), ana 

patolojik bulguları santral sinir sisteminde (SSS) demiyelinizasyon 
ve astrosit kaybı olan karmaşık bir immün aracılı hastalıktır. 
Optik sinirleri, beyni, beyin sapını ve omuriliği tutabilir. En sık 
görülen klinik tablolar, multipl sklerozdan (MS) farklı olarak 
şiddetli, tekrarlayan optik nörit (ON) ve longitudinal yaygın 
transvers miyelit (LYTM) ataklarıdır. Akuaporin 4’e (AQP4) 
karşı gelişen immünoglobulin (Ig) G antikoru için serolojinin 
pozitif olmasının patolojik neden olduğu ve NMOSB için 
güvenilir bir biyobelirteç olduğu bulunmuştur.1,2 

Bildirilen NMOSB insidansı 100.000 kişide 0,05 ile 0,4 
arasında değişmektedir.2,3 Bununla birlikte, bu veriler sınırlıdır, 
çünkü olguların %29’u başlangıçta hatalı şekilde MS tanısı 
almıştır. Tipik başvuru yaşı 32 ila 41 arasındadır ve kadınlarda 
daha sık görülür (NMOSB’li hastaların %70-90’ını kadınlar 
oluşturur).2,3 Başta Doğu Asya ve Afro-Karayip kökenli insanlar 
olmak üzere beyaz olmayan popülasyonda da daha sık görüldüğü 
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Öz

Altmış yaşında kadın hasta, sol gözde (OS) ağrı olmaksızın görme 
keskinliğinde azalma şikayeti ile acil servise başvurdu. Klinik tablo, 
statik perimetri, floresein anjiyografi, görsel uyarılmış potansiyeller ve 
beyin ve orbitanın manyetik rezonans görüntüleme (MRG) sonuçlarına 
dayanarak hastaya sol gözde non-arteritik anterior iskemik optik 
nöropati tanısı kondu. Hasta altı ay sonra sağ gözde (OD) görmede 
azalma olduğunu bildirdi. OD’de en iyi düzeltilmiş görme keskinliği 
(EİDGK) 5/10 idi. Akuaporin-4’e karşı immünoglobulin G antikorunun 
pozitif olması ve gadolinyum konstrastlı MRG’de optik sinirler ve optik 
kiazmada enflamasyon izlenmesi nedeniyle geç başlangıçlı nöromyelitis 
optika spektrum bozukluğu tanısı kondu. Yüksek doz intravenöz 
metilprednizolon tedavisini takiben oral tedaviye geçildi ve doz azaltılarak 
kesildi. Nüks riskini azaltmak için oral azatioprin başlandı. Hasta taburcu 
edildiğinde OD’de EİDGK 5/5 idi. Hasta nöroloji ve oftalmoloji klinikleri 
tarafından takip edildi ve iki yıl boyunca nüks izlenmedi. Yaşlı hastalarda 
iskemik optik nöropatinin ayırıcı tanısında optik nöritli nöromiyelitis 
optika spektrum bozukluğu akılda bulundurulmalıdır.

Anahtar Kelimeler: Nöromiyelitis optika spektrum bozukluğu, geç 
başlangıçlı NMOSB, optik nörit, anti-aquaporin 4 antikoru, AQP4

Abstract

A 60-year-old white woman presented to the emergency department with 
painless decrease of visual acuity in the left eye (LE). The diagnosis of a 
non-arteritic anterior ischemic optic neuropathy in the LE was established 
based on the clinical picture and the results of static perimetry, fluorescein 
angiography, visual evoked potential, and magnetic resonance imaging 
(MRI) of the brain and orbit. Six months later, the patient reported visual 
impairment in the right eye (RE). Best corrected visual acuity (BCVA) in 
the RE was 5/10. Gadolinium-enhanced MRI showing inflammation of 
both optic nerves and the optic chiasm in correlation with positivity for 
immunglobulin G antibody against aquaporin-4 led to the diagnosis of 
late-onset neuromyelitis optica spectrum disorder. High-dose intravenous 
methylprednisolone therapy followed by oral tapering was administered 
and oral azathioprine was started to reduce the risk of further relapse. 
At discharge, BCVA was 5/5 in the RE. The patient remains under the 
care of neurology and ophthalmology clinics, with no recurrences for two 
years. The possibility of neuromyelitis optica spectrum disorder with 
optic neuritis in older patients is important in the differential diagnosis of 
ischemic optic neuropathy.

Keywords: Neuromyelitis optica spectrum disorder, late-onset NMOSD, 
optic neuritis, anti-aquaporin 4 antibody, AQP4
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varsayılmaktadır.4 Elli yaşından sonra başlayan NMOSB, geç 
başlangıçlı NMOSB (GB-NMOSB) olarak adlandırılmaktadır. 
Bu son derece nadir görülen prezentasyonda nihai görme 
beklentisi daha kötü, özürlülük olasılığı ve mortalite oranı daha 
yüksektir.5,6,7 

Olgu Sunumu

Altmış yaşında beyaz ırktan kadın hasta 3 gündür sol gözde 
(OS) ani, ağrı olmaksızın görme keskinliğinde azalma şikayeti 
ile acil servise başvurdu. Travma, göz damlası kullanımı veya 
göz cerrahisi öyküsü yoktu. Hastanın sistemik öyküsünde 
hipertansiyon ve hipotiroidi şikayetlerinin tedavi ile kontrol 
altında olduğu öğrenildi. En iyi düzeltilmiş görme keskinliği 
(EİDGK) sağ gözde (OD) 5/5 ve OS’de 5/10 idi. Göz hareketleri 
ağrılı değildi. Solda relatif afferent pupilla defekti mevcuttu. 
Fundus muayenesinde OS’de diffüz optik disk ödemi saptanırken, 
sağ optik disk normal görünümdeydi ve çukurluk izlenmedi. 
Göz içi basıncı OD’de 18 mmHg ve OS’de 19 mmHg idi.

Hasta ileri tetkik için göz hastalıkları servisine alındı. Tam 
kan sayımı, protrombin zamanı, aktive parsiyel tromboplastin 
zamanı, serum elektrolitleri, glukoz seviyesi, C-reaktif 
protein, eritrosit sedimentasyon hızı, böbrek, karaciğer ve 
tiroid fonksiyon testleri, serum B12 vitamini ve folat seviyeleri, 
anjiyotensin dönüştürücü enzim, romatoid faktör, anti-nükleer 
antikor, anti-nötrofil sitoplazmatik antikor, çift sarmallı DNA 
ve anti-kardiyolipin antikorları dahil olmak üzere yapılan çeşitli 
tetkiklerin sonuçları normal sınırlar içerisindeydi. Anti-herpes 
simpleks virüs, Borrelia burgdorferi antikorları, hepatit B yüzey 
antijeni, anti-hepatit C virüs, HIV antikoru/antijen kombo ve 
sifiliz için treponemal antikor testi dahil olmak üzere serolojik 
tetkik sonuçları negatifti. Total kolesterol (246 mg/dL, normal: 
115-190), düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol (LDL, 164 
mg/dl, normal: <115) ve sitomegalovirüs IgG (376 AU/mL, 
normal: <6,0; IgM 0,08 AU/mL, normal: <0,85) sonuçları normal 

aralığın dışındaydı. Nöroloji ve dahiliye konsültasyonlarında 
herhangi bir bulgu saptanmadı. Kan basıncı 110/75 mmHg idi. 
Beyin ve orbita manyetik rezonans görüntülemesinde (MRG) 
anlamlı bulgu yoktu. Bununla birlikte, hasta sadece kontrastsız 
tetkik yapılmasını kabul etti. Geçmişte olasılıkla kontrast 
maddeye karşı anafilaktik bir reaksiyon yaşadığını belirtti, ancak 
olayı tam olarak tanımlayamadı ve herhangi bir raporu yoktu. 

Statik perimetride OS’de görme alanında (GA) alt yarıalan 
defekt saptandı (Şekil 1A). OS’de floresein anjiyografide (FA), 
optik diskin temporalinde ödeme işaret eden hiperfloresans artışı 
ve kontrast kaçağı izlendi. OD’de görsel uyarılmış potansiyeller 
(“visual evoked potential”, VEP) normal iken, OS P100 
latansının arttığı (%120’ye kadar uzamış), 1° stimülasyondan 
sonra amplitüdün %25 olduğu ve 15 dakika sonra rezidüel 
yanıt olduğu izlendi (Şekil 2A, B). Bu sonuçların OS’de non-
arteritik anterior iskemik optik nöropati (NAİON) ile uyumlu 
olabileceği düşünüldü.

Hastaya yatış süresince sol göze günde 3 kez topikal 
brinzolamid ve 3 gün boyunca günde 1 g intravenöz 
metilprednizolon (İVMP) ve günde 2 kez 100 mg pentoksifilin 
verildi. Taburcu edilirken EİDGK sağ gözde 5/5 ve sol gözde 5/8 
idi. Hasta ileri tetkik için kardiyoloji, kalp-damar ve pulmonoloji 
kliniklerine yönlendirildi. İki hafta sonra hasta taburculuk 
sonrası izlem için göz polikliniğine başvurdu. OS’de EİDGK 
sadece ışık algısı düzeyindeydi. Sol optik sinirin atrofisini işaret 
eden şekilde VEP’te yanıt yoktu. Hasta, daha önce herhangi bir 
tanı almamasına rağmen tekrar nöroloji kliniğine yönlendirildi.

Altı ay sonra hasta, bu kez sağ gözde görmede azalma 
nedeniyle tekrar oftalmoloji kliniğine başvurdu. EİDGK sağ 
gözde 5/10 ve sol gözde ışık algısı düzeyindeydi. Fundoskopik 
muayenede sağ gözde optik diskin normal olduğu izlenirken, 
sol optik disk soluktu. Sol gözde arteriyel atenüasyon da izlendi. 
Genel fizik ve sistemik muayenesi ile laboratuvar tetkiklerinin 
sonuçları normal olarak değerlendirildi. Statik perimetride sağ 

Şekil 1. Statik perimetride sol gözde (A) alt yarıalan defekt ve sağ gözde ikinci yatışta (B) üst yarıalan GA defekti ve taburcu olduktan iki yıl sonra (C) GA’nın normal 
olduğu görüldü
GA: Görme alanı
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gözde üst yarıalan GA defekti saptandı (Şekil 1B). Her iki gözde 
FA normaldi. Sağ gözde VEP paterni normalken, sol gözde optik 
disk atrofisi izlendi (Şekil 2C). 

Hasta başlangıçta kontrastlı beyin ve orbita MRG 
yapılmasını reddetse de ertesi gün tetkiklerin yapılmasına onam 
verdi. Gadolinyum kontrastlı MRG (Gd-MRG) sağ ve sol optik 
sinirlerin aynı genişlikte olduğunu gösterdi. Ancak sol optik 
sinirde intraorbital, ekstraorbital ve optik kiazma kesitlerinde 
kontrast sonrası tutulumun orta derecede arttığı izlendi. Bu, 
aktif enflamasyona işaret etmektedir. Sağ optik sinirin görüntüsü 
de kontrast tutulumu görüldü, ancak sadece optik kiazmaya 
yakın alanda sınırlıydı (Şekil 3A, B). 

Hastanın bir yıl içinde iki akut görme kaybı atağı olduğu 
için, indirekt immünofloresan yöntemle AQP4-IgG antikor testi 
yapıldı ve 1:100 dilüsyonda pozitifti. Miyelin oligodendrosit 
glikoprotein (MOG) IgG ise negatifti. Hastaya NMOSB tanısı 
kondu ve standart steroid tedavisi başlandı. Hastaya 3 gün 
günde 1 g İVMP verildi. Ardından oral steroid tedavisine 
geçildi ve 10 hafta içinde doz azaltılarak kesildi. Gd-MRG’de 
torakal veya lomber omurilikte longitudinal yaygın miyelit 
bulgusu saptanmadı. Ayrıca nüks riskini azaltmak için hastaya 
oral azatioprin başlandı. Hasta taburcu edilirken EİDGK sağ 
gözde 5/5 ve sol gözde ışık algısı düzeyindeydi. Hasta nöroloji 
ve oftalmoloji kliniklerin tarafından takip edilmektedir ve 2 yıl 
içinde nüks izlenmemiştir (Şekil 1C).

Tartışma

İki bin on beş yılında yapılan Uluslararası NMO Tanı 
Paneli’nde kararlaştırılan NMOSB tanı kriterleri 1) en az bir 
temel klinik bulgu olması (ON, akut miyelit, area postrema 
sendromu, semptomatik narkolepsi veya NMOSB için tipik 
diensefalik MRG lezyonlarının eşlik ettiği akut diensefalaik 
klinik sendrom, NMOSB tipi beyin lezyonlarının eşlik ettiği 
semptomatik serebral sendrom); 2) pozitif AQP4-IgG testi; 
ve 3) alternatif tanıların dışlanması şeklinde özetlenmiştir.8 
NMOSB’nin temel özelliği, kan-beyin bariyerini geçebilen AQP4 
antikorlarının varlığıdır. AQP4, ağırlıklı olarak astrositlerin 
ayaksı uzantılarının hücre zarında eksprese edilen ana su kanalı 
proteinidir ve bu proteine karşı gelişen antikorlar, enflamatuvar 
hücre infiltrasyonuna ve demiyelinizan lezyonlara aracılık eden 
bir immün reaksiyon başlatır.2 

NMOSB’nin en sık görülen belirtisi ON’dir (%37-54; 
olguların %20’sinde bilateral) ve bunu LYTM (%30-47) 
izlemektedir.9 NMOSB’de ON, MS veya izole ON’de görülen 
ataklara klinik olarak benzemesine rağmen, daha ileri nöroaksonal 
hasar nedeniyle daha ciddi görme kaybı ile karakterizedir. 
NMOSB’nin ayırt edici özelliği nükslerle seyretmesi ve nüksler 
arasındaki sürenin MS’den kısa olmasıdır. Hastaların %90’ında 
nüks görülür ve tüm hastaların yarısında, olgumuzda olduğu 
gibi, ilk ataktan sonraki 1 yıl içinde ortaya çıkar.10

Tipik ON ile başvuran hastalar için AQP4-IgG ve MOG-
IgG taraması gerekli olmayabilir. Ancak görme keskinliğinde 
ileri derecede bozulma, hızlı progresyon, tekrarlayan epizodlar, 
görmede iyileşmenin zayıf olması, bilateral tutulum, 
kortikosteroidlere yanıt vermeme veya kortikosteroid bağımlı 
kalma, belirgin disk ödemi, perinöral optik sinir kontrast 
tutulumu ve eşlik eden ekstra optik SSS demiyelinizan lezyonları 
gibi atipik özelliklerin varlığı, göz hekimlerini alternatif 
tanılara yönlendirmelidir.11 Ayrıca granülomatöz enflamatuvar 
hastalıklar, vaskülit, enfeksiyonlar, intrakraniyal lezyonlar ve 
çeşitli otoimmün hastalıklar NMOSB’yi taklit edebilir ve 
prezentasyon tipik değilse dışlanması gerekir.12

ON, 50 yaş altı hastalarda en sık görülen akut optik nöropati 
sebebidir.13 Bu olgu sunumu, NMOSB-ON’nin yaşlı hastalarda 
başlangıçta tanıyı zorlaştırabilecek çeşitli klinik belirtilerini 

Şekil 2. Sağ gözde görsel uyarılmış potansiyeller normal iken, sol gözde P100 latansının %120’ye çıktığı, 1° stimülasyondan sonra amplitüdün %25 olduğu (A) ve 15 
dakika sonra rezidüel yanıt olduğu (B) izlendi. Bu sonuçlar optik sinir atrofisine (C) işaret ediyordu

Şekil 3. Kraniyal (A, B) gadolinyum konstrastlı manyetik rezonans görüntülemede 
(Gd-MRG), optik kiazmanın sol kısmının ve optik sinirin distal segmentinin dış 
hatlarının kistik lezyonla genişlemiş olduğu görüldü. İntravenöz kontrast madde 
uygulamasından sonra sol optik sinirde, optik kiazmada ve optik kiazmaya yakın sağ 
optik sinirde enflamatuvar lezyonların varlığına işaret eden anormal kontrastlanma
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göstermektedir. NMOSB’de tipik olarak ilk bulgular 32 ila 41 
yaş aralığında görülür. Ancak çocuklarda ve yaşlı erişkinlerde de 
görülebilmektedir.6 İlginç bir şekilde, GB-NMOSB’li hastaların 
çoğunda, ilk prezentasyon ON’den ziyade miyelit bulguları 
ile eşzamanlıdır.14 NMOSB’de fundus muayenesi genellikle 
olağandır. Hastaların sadece %5-33’ünde optik disk ödemi 
görülürken, kıymık şeklinde hemorajili optik disk ödemi ve 
diğer gözde çukurluk olmaması ve küçük olması (“riskli disk” 
olarak adlandırılır) NAİON için karakteristiktir.15,16 Hastamızda 
ikinci gözde ilk başvuruda “riskli disk” mevcuttu. Ancak 
etkilenen ilk gözde kıymık şeklinde hemoraji saptanmadı. 
Optik Nörit Tedavisi Çalışması, etkilenen gözlerin üçte ikisinde 
yaygın GA kaybı olduğunu ve üçte birinde ise merkezi alan 
kaybı izlendiğini göstermiştir. NAİON’un karakteristik özelliği 
olarak kabul edilen yarıalan GA kaybı, ON hastalarının %8’inde 
(GA’nın üst ve alt yarısında) saptanmıştır.17 Bu nedenle, yarıalan 
GA defekti varsa vasküler ve kompresyona bağlı nedenlerinin 
yanı sıra ayırıcı tanıda ON’de dikkate alınmalıdır. Ayrıca, 
hastamızda kontrastsız MRG, VEP ve FA sonuçları düşük kan 
basıncı ile birlikte değerlendirildiğinde hastanın yaş aralığı için 
en olası etiyoloji olan NAİON’u taklit etmiştir. Öte yandan, 
takip sırasında steroid tedavisi kesildikten sonra hastamızda 
ışık algısı düzeyine kadar görmenin bozulması, NAİON için 
beklenmedik bir durumdur ve bu durumda klinisyenin diğer 
tanıları dikkate alması beklenir. Diğer gözde başka bir ON 
atağı görülmesi durumunda da VEP ve FA sonuçlarının anlamlı 
olmadığını belirtmek gerekir. Bu nedenle optik disk ödeminin 
ayırıcı tanısında bu tetkiklerin yararlılığı sınırlıdır ve Gd-MRG 
en önemli bilgiyi veren tetkik olmaya devam etmektedir. 
Posterior optik yolak ve optik kiazma ve/veya bilateral optik sinir 
tutulumunu işaret eden longitudunal yaygın optik sinir kontrast 
tutulumu atipiktir ve NMOSB-ON’yi akla getirmelidir.18 
Ancak, NMOSB’li hastaların yaklaşık %40’ında başvuruda 
orbital MRG normal olabilir.19 İskemik optik nöropatinin 
ayırıcı tanısında yaşlı hastalarda NMOSB-ON farkındalığı çok 
önemlidir. 

Akut ON atakları için altın standart tedavi, 3-5 gün 
boyunca günde 1 g İVMP ve takiben erken nüksü önlemek 
için oral steroid tedavisinden oluşmaktadır.20 İVMP’ye yanıt 
alınamayan hastalarda plazma değişimi (4-9 siklus) yapılmaya 
başlanmalıdır.21 Koruyucu tedavinin süresi hakkında bir fikir 
birliği olmamasına rağmen, birçok uzman idame tedavinin ömür 
boyu devam etmesi gerektiğine inanmaktadır.1 Bu amaçla en sık 
kullanılan ajanlar mikofenolat mofetil, azatioprin, rituksimab, 
metotreksat ve tocilizumab’dır. Çoğu hastada, denenen ilk iki 
ilaçtan biriyle remisyon sağlanır. Önemli bir nokta NMOSB ve 
MS’de tedavinin anlamlı dderecede farklı olduğudur. MS için 
hastalık modifiye edici tedaviler (örn. interferon β, fingolimod 
ve natalizumab) NMOSB’de yanıtsızlık veya alevlenme ile 
ilişkilendirilmiştir.22 Bu, erken ve doğru tanının önemini 
göstermektedir. 

NMOSB kötü bir prognoza sahiptir. Tanı tarihinden 
itibaren medyan sağkalım 8 yıl ve genel 10 yıllık mortalite 
%20-25’tir.10 Ayrıca, Papathanasiou ve ark.5 NMOSB 

başlangıç yaşının ileri olmasının kötü sonuç için bir öngörü 
unsuru olduğunu ve GB-NMOSB’li hastaların takip sırasında 
erken başlangıçlı NMOSB (EB-NMOSB) hastalarına kıyasla 
Genişletilmiş Engellilik Durum Ölçeğinde (“Expanded 
Disability Status Scale”) daha yüksek skora ulaşmalarının 
beklendiğini bildirmişlerdir. Thongmee ve ark.,6 GB-NMOSB-
ON hastalarının, EB-NMOSB-ON hastalarına kıyasla, ölçülen 
en düşük GK düzeylerinin hastalık başlangıcında ve sonunda 
daha düşük olduğunu belirtmiştir. Başlangıçta yaşı açısından 
bir cut-off değeri olduğuna dair bir kanıt bulunmamaktadır. 
Daha ziyade klinik fenotip ve özürlülük zamanla kademeli 
olarak değişmektedir.5 Ataktan sonra iyileşmenin daha kötü 
olması, retina sinir lifi tabakası kalınlığı ile yaş arasındaki negatif 
ilişkinin yanı sıra onarım mekanizmalarının azalması, immün 
toleransın bozulması ve komorbiditelerden kaynaklanabilir.7,23

NMOSB’de erken tanı ve hızlı tedavi görme sonuçlarının 
daha iyi olmasını sağlar ve nörolojik kaynaklı ciddi özürlülüğü 
önler. Bu nedenle, orta yaşlı ve yaşlı popülasyonlarda iskemik 
optik nöropatiye ek olarak akut ila subakut optik nöropatinin 
ayırıcı tanısında GB-NMOSB-ON’un dahil edilmesi şiddetle 
tavsiye edilmektedir.
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