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RESUMEN

Presentamos un caso de toxicidad pulmonar por amiodarona, en la
que destacan la presencia de nédulos pulmonares miltiples coexis-
tiendo con patrén alveolo-intersticial todo ello con escasa semiologfa,
y dosis de mantenimiento baja (200 mg/dia).
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AMIODARONE PULMONARY TOXICITY: RADIOLOGICAL
COEXISTENCE OF NODULES WITH INTERSTITIAL AND
ALVEOLAR ABNORMALITIES

ABSTRACT

We present a case of amiodarone pulmonary toxicity, special emp-
hasis is given to the radiological features because the presence of pul-
monary nodules with interstitial and alveolar abnormalities. Due to a
treatment with amiodarone, the patient developed few symptoms,
with a low maintenance dose of 200 mg/day.
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INTRODUCCION

La amiodarona es un farmaco antiarritmico de gran efi-
cacia en el tratamiento de arritmias ventriculares y supra-
ventriculares, aunque su uso se ve limitado con frecuencia
por la aparicion de efectos adversos generales en un rango
entre 34 a 93% (1). La toxicidad pulmonar por amiodarona
presenta una prevalencia estimada del 4-10% (2-6). La
afectacion radiologica se presenta como la coexistencia de
un patron intersticial (difuso y bilateral mas acusado en
bases), alveolar (mas frecuente en l6bulos superiores), y
mixto (4-13). Se han descrito muy raramente nédulos muil-
tiples o masas pseudotumorales en la radiografia de térax
(6,8,14,15), asi como derrame y placas pleurales (6,8,9,11).

Presentamos un caso de toxicidad pulmonar por amioda-
rona en el que se observan nédulos pulmonares multiples
conjuntamente con los patrones descritos mds frecuente-
mente. Este hecho hasta donde hemos podido averiguar ha
sido comunicado pocas veces en la literatura (8).

CASO APORTADO

Mujer de 72 anos sin alergias conocidas. Fumadora de 40
cig/dia. Diagnosticada de fibrilacién auricular crénica en trata-
miento con amiodarona desde hacia tres afos y medio (dosis de
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200 mg/dia) y varios episodios de insuficiencia cardiaca. Asi mis-
mo referia seis embarazos (3 abortos y 3 partos eutécicos). En los
antecedentes familiares destaca el padre fallecido de céncer de
higado a los 68 afios, y una hija fallecida de cdncer de mama a los
32 anos. La paciente acude a nuestro servicio por presentar desde
hace una semana cansancio y pérdida de apetito con tos frecuente
irritativa, sin disnea. Se realiza una radiografia de térax que es
patoldgica por lo que es ingresada.

A la exploracién destacan tinicamente unos crepitantes finos en
tercio superior de pulmén derecho, asi como obesidad moderada.
Pruebas complementarias: Hemograma, bioquimica, y orina dentro
de limites normales. Gasometria basal: pO2 70; pCO2 38; pH 7,41.
BAAR y cultivo de Lowenstein en esputo negativos. Proteino
y estudio inmunoldgico (IgG, IgA, IgM, ANA, ENA, C3, C4) dentro
de la normalidad. Serologia de neumonias atipicas y VIH negativos.
ECG: fibrilacién auricular crénica con respuesta ventricular a 86
Ipm. Radiografia de térax: se observa la coexistencia de un patrén
alveolar difuso de predominio periférico con broncograma aéreo, asi
como uno intersticial que predomina en tercio superior izquierdo. A
todo lo anterior se le anaden nédulos multiples dispersos y cardio-
megalia. Tomografia Computarizada (TC) tordcica: se observa una
afectacién difusa parcheada de predominio periférico con imagenes
de condensacion alveolar con broncograma aéreo de distribucién
subsegmentaria algunas con nicleo central de menor densidad, ana-
dido a lo anterior existe una afectacién intersticial predominante en
I6bulo superior izquierdo. Se observan nédulos acinares dispersos
(entre 0,5 a 1,5 cm de didmetro), un nédulo calcificado en segmento
anterior de l6bulo superior derecho y adenopatias calcificadas en
hilio derecho (Fig. I, Fig. 2). Se realiz6 una fibrobroncoscopia que
fue compatible con la normalidad, obteniéndose un lavadobroncoal-
veolar en el segmento anterior del l6bulo inferior derecho que
demostraba la presencia de macréfagos espumosos sin linfocitosis y
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Fig. 1. TC tordcico: afectacion difusa parcheada de predominio peri-
férico con imdgenes de condensacion alveolar con broncograma
aéreo, y patron intersticial de predominio izquierdo.

Fig. 1. TC Tordcico: Nédulos acinares miiltiples (didmetro entre
0,5-1,5 cm.

con disminucién del cociente CD,/CD,. La citologia del aspirado fue
negativa. En la biopsia transbronquial se observé la presencia en la
luz alveolar de macréfagos espumosos, e infiltrado agudo y crénico
intersticial preferentemente por neumocitos y macréfagos. Dado el
amplio diagnéstico diferencial se realizaron otras pruebas para des-
cartar enfermedad neoplasica extendida (que incluia exploraci6n
ginecol6gica, mamografia, ecoabdominal, TC craneal) siendo éstas
normales. Estudio funcional respiratorio con un patrén restrictivo
leve-moderado (FVC 1.700 (70,5%) FEV1 1.500 (75%) FEVI/FVC
88.2% y una difusién al 58% del predicho (4,04).

Ante la falta de un diagnéstico histolégico, se propuso la reali-
zaci6n de una toracotomia, no siendo dado el consentimiento para
la misma. Como la paciente presentaba un buen estado general, y
existia una alta sospecha de que la patologia se debiera a toxici-
dad por amiodarona se decide retirar el firmaco. Se observé en
menos de un mes una mejoria clinica, radiolégica y funcional
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(FVC 1.960 (81,3%) FEVI1 1.580 (79%) FEVI/FVC 80,6%, TLCQ
5,64 (80,8%) completa, con desaparicién casi absoluta de las ima-
genes radiol6gicas que se normalizaron posteriormente.

DISCUSION

La toxicidad por la amiodarona no presenta ninguna
caracteristica clinica, radiolégica, bioquimica ni funcional,
por lo que obliga a realizar un diagnéstico diferencial
exhaustivo. Este se llevé a cabo por exclusion dentro de un
cuadro clinico-radiolégico compatible (3), con buena res-
puesta tanto clinica como radiol6gica y funcional al retirar
el farmaco, no iniciando tratamiento corticoideo por el buen
estado de la paciente. Se esta de acuerdo, en general, en la
literatura revisada que existe una relacion dosis-respuesta
(a mayor dosis del farmaco, mayor frecuencia de desarrollo
de la toxicidad) (2,3,9), siendo ésta en el pulmon excepcio-
nal con dosis de mantenimiento por debajo de 400 mg/dia,
aunque se han descrito casos con dosis por debajo de esta
cifra, lo que invocaria un mecanismo inmunitario (4). En
nuestro caso la paciente llevaba dnicamente una dosis de
mantenimiento de 200 mg/dia, durante tres anos y medio.

Aunque como hemos comentado anteriormente no existen
datos que sean patognomonicos, se dan una serie de alteracio-
nes que pueden ser orientadoras. El sintoma clinico mas fre-
cuentemente descrito es la disnea, presentindose en menor
proporcion, tos, febricula, dolor pleuritico, pérdida de peso y
de apetito (4-6,9,10). Recientemente se ha descrito un caso
con hemoptisis (16). Nuestra paciente destaca por la escasez
de sintomas. La mayoria de los pacientes presentan un patron
restrictivo con descenso de la capacidad de difusion e hipoxe-
mia (2,4,6,9,10). Nuevamente es de resaltar que nuestra
paciente en ninglin momento presentd hipoxemia en reposo.

La afectacion radiolégica, aunque inespecifica, es impres-
cindible para el diagnéstico. El hallazgo radiol6gico mas fre-
cuentemente descrito es el de un patron intersticial bilateral,
difuso, de predominio en bases, asociado generalmente a un
patron alveolar parcheado, preferentemente periférico de pre-
dominio en 16bulos superiores, teniendo ambos la posibilidad
de ser cambiantes (4-11). Se han descrito excepcionalmente
nédulos multiples (8), asi como masas pseudotumorales uni-
cas (6.4,15), y en raras ocasiones derrame pleural (6,8,9.11),
e implantaciones pleurales (6). En nuestro caso destaca el
hecho de presentar nédulos miltiples preferentemente en
I6bulos superiores, concomitantemente con los patrones des-
critos mas frecuentemente. La TC tordcica aporta poco en el
diagndstico aunque si es ttil en aquellos casos en los que la
radiografia de térax es normal, o cuando se quiere caracteri-
zar mejor la naturaleza, extension y distribucion del patrén
radiologico (12,13,17,18).

Por lo tanto resaltamos el hecho de que ante una radiogra-
fia con n6dulos pulmonares e historia clinica concordante se
debe pensar en la toxicidad pulmonar por amiodarona, ain
con dosis de mantenimiento menores de 400 mg/dia (4).
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