
Caso clínico 

Revisión 
de la toxicidad 
pulmonar 
por amiodarona 
y presentación 
de un caso 

J . Orfila T imoner* , J . Vidal Puigserver** , 
E. López-Bermejo M u ñ o z * * * 

Presentación 

La amiodarona es un derivado yodado del 
benzofurano. Actúa aumentando el poten
cial de acción de las células cardíacas; po
see actividad antiarrítmica y antianginosa 
y está indicada en la mayoría de arritmias 
auriculares y ventriculares. La dosis habi
tual diaria de amiodarona es de 0,2 a 1 gra
mo. 
Debido a sus características farmacociné-
ticas, se acumula en el tejido adiposo, aun
que su margen de seguridad es muy am
plio. Produce con frecuencia depósitos 
corneales, fotosensibi l idad y alteraciones 
tiroideas. Además de las manifestaciones 
tóxicas a nivel pulmonar, se han descrito 
lesiones hepáticas, afectación miocárdica, 
bradiarritmias, neuropatías periféricas y 
aplasia medular. 
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El número de complicaciones pulmonares 
producidas como consecuencia del trata
miento mantenido se presenta en el 5 % 
de todos los tratados. 
A lgunos autores hablan de dosis acumu
ladas para explicar la toxicidad pulmonar, 
sin embargo todavía no está establecido 
el mecanismo de afectación. Está actual
mente en discusión si el efecto es tóxico-
medicamentoso, por hipersensibil idad o 
mixto. 

El t iempo transcurrido desde el inicio del 
t ratamiento en el momento de producir
se la compl icación pulmonar también es 
variable; algunos empiezan a notar los pri
meros síntomas tras el primer mes de tra
tamiento mientras que en otros no apare
cen hasta los nueve años de iniciado el 
mismo. En general, aparece con dosis de 
600 mgrs. y durante el primer año, aun
que el abanico de dosificación es muy va
riable. 
La sintomatología es inespecífica, no d¡-
ferenciable de la del resto de neumopa-
tías intersticiales y contrariamente a lo que 
ocurre en otras existe un corto intervalo 
de t iempo entre el inicio de la clínica y la 
afectación radiológica, aunque en alguna 
ocasión el paciente se encuentra totalmen
te asintomático y se descubre la lesión en 
una radiografía de tórax de control. 
La imagen radiológica consiste en una 
afectación intersticial difusa, bilateral y 
conf luyente, con áreas de infiltración al
veolar focal, pudiéndose acompañar de 
derrame pleural y pericárdico. 
La gasometría presenta habitualmente una 
disminución de las cifras de PO2; las prue
bas de funcional ismo respiratorio mues
tran un patrón restrictivo y en la anatomía 
patológica se descubre una fibrosis pulmo
nar, de predominio septal, con hiperpla-
sia de neumoci tos t ipo II. 
El t ratamiento de elección incluye la reti
rada del fármaco y la administración de 
cort icoides en caso de insuficiencia respi
ratoria severa. La respuesta al tratamien
to corticoideo es buena, y debe mantener
se hasta que el fármaco o alguno de sus 
metabol i tos activos permanezan en el or
ganismo (aproximadamente 40 días). Exis-
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Figura 7. Rx de tórax, durante el tratamiento con 
amiodarona, mostrando una neumonitis intersticial. 

Figura 2. Rx de tórax previa al tratamiento con amio

darona. 

ten casos descritos en los que se ha de
tectado amiodarona incluso varios meses 
después de la administración de la últ ima 
dosis. 

El pronóst ico es grave. 

Caso clínico 
Se trata de un paciente de 62 años de 
edad, fumador de 182 paquetes/año 

Figura 3. Rx tórax tras la retirada del tratamiento. 

Figura 4. Rx de tórax, durante el tratamiento con 
amiodarona, mostrando una neumonitis intersticial. 

hasta dos años antes del ingreso, sin há
bito etíl ico, que acude por disnea progre
siva. 
Cumplía criterios de bronquit is crónica 
simple desde hacía más de 10 años, sin 
precisar t ratamiento farmacológico. Un 
año antes del ingreso, fue diagnost icado 
de angor pectoris y extrasistolia ventr icu
lar f recuente, por lo que inició tratamien
to con amiodarona a dosis de 0,2 gramos 
al día, con descanso de dos días por se
mana y nitratos. 
Dos semanas antes del ingreso, fue asis
t ido en un servicio de urgencias por dis
nea a pequeños y medianos esfuerzos, sin 
ortopnea, poliuria ni nicturia, siendo diag
nosticado de insuficiencia cardíaca izquier
da, en base a un discreto aumento de la 
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D I A G N Ó S T I C O D I F E R E N C I A L D E L A N E U M O N I T I S P O R A M I O D A R O N A 

1) Infecciones: — V i rus 
— Bacter ias 
— H o n g o s 

— Parási tos 
2) Causas ocupacionales: — Polvos minera les 

— Vapores q u í m i c o s 
3) Causas neoplásicas 
4) Causas congénitas 
5) Causas metabólicas 
6) Agentes físicos 
7) Causas circulatorias: — T r o m b o e m b ó l i c a s 

— H e m o d i n á m i c a s 
8) Causas inmunológicas: — N e u m o p a t í a s por h ipersens ib i l idad 

— En fe rmedades del co lágeno 
— S í n d r o m e de goodpas tu re 

9) Origen desconocido: — Sarco ídos is 

— Hist íoc i tos is X 
— Hemos ide ros ís id iopát ica 
— Prote inosís alveolar pu lmonar 

— N e u m o p a t í a interst ic ia l descamat i va 
— Fibrosis pu lmona r d i fusa id iopát ica 

10) Causas medicamentosas 

M A N I F E S T A C I O N E S C L Í N I C A S 
DE L A N E U M O N I T I S P O R A M I O D A R O N A 

1. Disnea de esfuerzo 
2. A fec tac ión del estado genera l 
3. Estertores c rep i tan tes 

M A N I F E S T A C I O N E S R E S P I R A T O R I A S 
D E L A N E U M O N I T I S P O R A M I O D A R O N A 

Disnea 98 % 
Tos 36 % 
Estertores c rep i tan tes 58 % 
Pérdida de peso 61 % 
Fiebre 29 % 
As ten ia 29 % 
Cianosis 10 % 
Hemopt is i s 19 % 
I. respirator ia a g u d a 3 % 
Otros 13 % 

silueta cardíaca, con mínima redistribución 
vascular y afectación intersticial difusa, ini
c iándose t r a t a m i e n t o c a r d i o t ó n i c o -
diurético, sin apreciarse mejoría clínica. 
No refería síndrome const i tucional, ni ar-
tralgias, dolor torácico o hemoptisis. El f i -
siologismo urinario y deposicional eran 
normales. 

La disnea se hizo a mín imos esfuerzos, y 
fue remit ido de nuevo al hospital. 

C O N D U C T A A S E G U I R A N T E L A S O S P E C H A 
D E A F E C T A C I Ó N R E S P I R A T O R I A 

P O R A M I O D A R O N A 

PACIENTE T R A T A D O C O N A M I O D A R O N A 
QUE: 
Instaure d isnea progres iva o agrave la preexis
tente , con patrón intersticial d i fuso y t rastorno de 
la d i fus ión del CO: 
1) Se descartará neumopa t í a por ot ra pato log ía 

u ot ra med icac ión . 

2) Se retirará la am ioda rona . 
3) A d e m á s , la mayor ía de autores admin is t ran 

cor t i co ides a dosis de 20 a 40 mgrs. /d ía de 
am ioda rona a dosis decrec ientes . 

La exploración física, mostraba un pacien
te afebril, normotenso y con buena colo
ración cutáneo-mucosa. El estado general 
se mantenía conservado y estaba perfec
tamente consciente y orientado. 
La auscultación cardíaca era totalmente 
compatible con la normalidad, los tonos 
eran rí tmicos, sin soplos ni ruidos sobrea
ñadidos. Los pulsos carotídeos eran nor-
mocinéticos; el resto de pulsos periféricos 
estaban presentes y eran simétricos; el la
t ido de la punta se palpaba en el 6.° es
pacio intercostal y no había zonas disinér-
gicas; no había ingurgitación yugular ni 
edemas periféricos. 
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La auscultación respiratoria demostraba 
ruidos de despegamiento alveolar t ipo 
«velero». 
El abdomen no presentaba visceromega-
lias ni puntos dolorosos; era blando y de
presible y no evidenciaba circulación co
lateral. 
No se palpaban adenopatías en las cade
nas ganglionares periféricas y no se ob
servaban lesiones cutáneas. 

Exploraciones complementarias 

Analítica general: dentro de la normalidad. 
VSG = 30 en la primera hora. 
ECG: normal. 
Ftx de tórax: patrón de infi ltración retículo 
nodulillar difuso con zonas de conf luen
cia de predominio basal; en cortes tomo-
gráficos se aprecian zonas de destrucción 
de parénquima pulmonar. 
Gasometría arter.: discreta hipoxia sin re
tención de carbónico. 
Espirometría: severo trastorno restrict ivo. 
Capacidad de difusión de CO: 54 % . 
Baciloscopias: no se observaban bacilos 
ácido-alcohol resistentes. Siendo los cul
t ivos en medio de Lòwenstein-Jehnsen 
negativos. 
Citol. de esputo: negativas para maligni
dad. 
Broncofibroscopia: sin alteraciones signi
ficativas. 
Biops. transbronq.: discreto edema inters
ticial, con infi ltrado inf lamatorio crónico 
inespecífico y f ibrosis intersticial. Citolo
gía: células cilindricas ciliadas, macrófagos 
alveolares histiocitos epitelioides y células 
escamosas metaplásicas. 
Con la sospecha diagnóstica de fibrosis 
pulmonar de amiodarona, se retira el tra
tamiento con amiodarona y debido a la se
veridad del cuadro, se inicia t ratamiento 
con 6-metilprednisolona (0,5 mgrs/Kg/día), 
presentando el enfermo una mejoría clíni
ca espectacular, normalizándose a los 10 
días todos los parámetros clínicos, radio
lógicos y biológicos alterados. 
Pese a ello, el paciente precisa desde en

tonces (un año), ingresos repetidos por 
agudizaciones de su bronquit is crónica clí
nicamente sugestivos de sobreinfección 
respiratoria y cuya resolución obliga al tra
tamiento mantenido con esteroides, ade
más de la terapia broncodi latadora y anti-
biótica. La radiología actual ha evolucio
nado hacia un patrón enf isematoso con 
hiperclaridad pulmonar periférica, horizon-
talización costal, aplanamiento diafragmá-
t ico y sin aumentos de densidades paren-
quimatosas o alveolares. 

Conclusión 

La neumonit is por amiodarona es una en
t idad poco frecuente pero muy severa, no 
relacionada con dosis necesariamente al
tas del fármaco, de presentación imprevi
sible y et iopatogenia no clara. 
El diagnóst ico se hace en base a los ante
cedentes de exposición al fármaco y los 
datos clínicos y radiológicos, con una al
teración del funcionalismo pulmonar com
patibles. 
El diagnóst ico diferencial debe hacerse 
con las entidades citadas en la Tabla IV, 
entre las que cabe destacar infecciones, 
neoplasias, agentes físicos y tóx icos ocu-
pacionales, así como causas circulatorias 
e inmunológicas. 
El t ratamiento, una vez retirado el fárma
co, consiste en la administración de este
roides. 
Como conducta prevent iva, en todo pa
ciente que deba iniciar t ratamiento con 
amiodarona, aconsejamos realizar una ra
diografía de tórax y valorar cuidadosamen
te la relación beneficio/r iesgo en todo pa
ciente con patología pulmonar previa y 
ajustar indiv idualmente la dosis mínima 
eficaz. 
La relativa frecuencia de efectos secunda
rios y la severidad de algunos de ellos no 
impide el seguir considerando a la amio
darona como uno de los antiarrítmicos 
más potentes y eficaces de los que se dis
pone en la actual idad. 
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