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Repercusiones del tratamiento
con amiodarona sobre la función
tiroidea y su manejo actual
PEDRO IGLESIAS

Unidad de Endocrinología. Hospital General. Segovia. España.

La amiodarona es un fármaco rico en yodo utilizado como agente
antiarrítmico, que puede causar disfunción tiroidea. Sus efectos en la
función tiroidea pueden deberse a una acción directa del fármaco y/o del
propio yodo. La amiodarona influye sobre la fisiología tiroidea en diferentes
áreas: hipofisaria, tiroidea y periférica. Como consecuencia puede causar
distintos cambios en las concentraciones séricas de las hormonas
tiroideas. Estas modificaciones dependen de varios factores, como dosis
y vía de administración del fármaco, duración del tratamiento,
enfermedad tiroidea subyacente y aporte habitual de yodo. Aunque la
amiodarona puede producir tanto hipotiroidismo como hipertiroidismo, 
la mayoría de los pacientes permanecen clínicamente eutiroideos. La
prevalencia del hipotiroidismo inducido por amiodarona oscila entre 
el 1-25%. Su aparición no implica la retirada de la amiodarona y, como 
en otras formas de hipotiroidismo, el tratamiento de elección es la
levotiroxina. La prevalencia de la tirotoxicosis inducida por amiodarona
(TIA) es del 1-23%. Se han identificado 2 formas clínicas de TIA con
implicaciones pronósticas y terapéuticas: la TIA tipo 1 (tirotoxicosis
inducida por yodo) y la TIA tipo 2 (tiroiditis destructiva farmacológica). La
supresión de la tirotropina (TSH), junto con un aumento de la triyodotironina
(T3) y de la tiroxina (T4) libre, y los síntomas de hipertiroidismo son
criterios diagnósticos de TIA. La eco-Doppler color de flujo tiroideo es la
prueba de elección para establecer el diagnóstico diferencial entre ambos
subtipos de TIA. En los casos de TIA, la amiodarona se debería retirar
siempre que fuera posible, como en el caso del control de arritmias que
no comprometen la vida del paciente. La TIA tipo 1 se controla con
tionamidas solas o asociadas a perclorato potásico. La TIA tipo 2 suele
responder a esteroides. En las formas mixtas se recomienda la triple
terapia con tionamidas, esteroides y perclorato potásico. La tiroidectomía
es una buena alternativa terapéutica en los casos de TIA resistente al
tratamiento médico.
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INTRODUCCIÓN

La amiodarona es un potente agente antiarrítmico con alto con-
tenido en yodo utilizado en la prevención y el tratamiento de múl-
tiples tipos de arritmias supraventriculares y ventriculares1,2. A pe-
sar de sus efectos beneficiosos como fármaco antiarrítmico,
aproximadamente un 15% de los pacientes presenta efectos adver-
sos durante el primer año de tratamiento2. Las reacciones adversas
más comunes afectan a los ojos, piel, pulmón, sistema nervioso,
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hígado, corazón y tiroides2-5. Tanto la amiodarona
como su metabolito activo y, sobre todo, el alto conte-
nido en yodo en su molécula influyen directa e indi-
rectamente en la fisiología tiroidea. Aunque la mayoría 
de los pacientes tratados con amiodarona permanecen
eutiroideos, alrededor del 15-20% desarrollan disfun-
ción tiroidea clínica (hipotiroidismo o tirotoxicosis)5-7.
El manejo clínico de la disfunción tiroidea inducida
por amiodarona no siempre es fácil y supone un reto
diagnóstico y terapéutico en la mayoría de las ocasio-
nes, ya que se trata de pacientes con afección cardio-
vascular subyacente y, a menudo, clínicamente com-
prometidos. En la presente revisión se analizan los
aspectos más relevantes de la farmacología clínica de
la amiodarona y su relación con la fisiología tiroidea y
se actualizan las recomendaciones diagnósticas y tera-
péuticas del manejo clínico del hipotiroidismo (HIA)
y la tirotoxicosis (TIA) inducidos por amiodarona.

AMIODARONA

Estructura química y propiedades
farmacológicas

La amiodarona es un derivado benzofuránico rico
en yodo que actúa como un potente agente antiarrít-
mico1. Su estructura química recuerda a la de las hor-
monas tiroideas (triyodotironina, T3, y tiroxina, T4)2

(fig. 1). Cada molécula de amiodarona contiene 2 áto-
mos de yodo, lo que constituye aproximadamente el
37% de su peso molecular. Por tanto, una dosis de
mantenimiento de 200-600 mg/día equivale a un apor-
te de 75-225 mg de yodo orgánico. Debido a que tras
su metabolismo se libera a la circulación aproximada-

mente un 10% de yodo en forma libre (unos 7-22 mg),
la dosis terapéutica de amiodarona supone un aporte
de yodo de 50-100 veces la ingesta diaria recomenda-
da por la OMS (0,15-0,3 mg/día). Las concentraciones
plasmáticas y urinarias de yodo inorgánico de los pa-
cientes tratados con amiodarona aumentan 40 veces,
mientras que la captación tiroidea de yodo se reduce
de forma significativa5-10.

La amiodarona se puede administrar tanto por vía
oral como por vía intravenosa. Su biodisponibilidad oral
es del 20-86% con una concentración plasmática
máxima a las 3-7 h. Se distribuye por diferentes teji-
dos, entre ellos el tejido adiposo, hígado, pulmón y, en
menor proporción, riñón y corazón, músculo esquelé-
tico, tiroides y cerebro, de los que se libera lentamen-
te. Debido al alto carácter lipofílico, la amiodarona al-
canza elevadas concentraciones en el tejido adiposo,
lo que da lugar a una vida media muy prolongada (22-
55 días) y se puede detectar en plasma hasta 9 meses
después de su retirada. La amiodarona se metaboliza
en el hígado principalmente por desalquilación y da lu-
gar a un metabolito activo, la N-desetilamiodarona
(DEA), cuya vida media es también muy prolongada
(unos 60 días) (fig. 1). Aproximadamente el 66-75%
de la amiodarona se elimina a través de la bilis y las
heces. La eliminación urinaria es mínima, por lo que
no es necesario ajustar la dosis en la insuficiencia re-
nal11,12. Tanto la amiodarona como su metabolito se
eliminan por la leche materna.

Mecanismo de acción e indicaciones
terapéuticas

La amiodarona es un fármaco perteneciente a la cla-
se III de antiarrítmicos de la clasificación de Vaughan-
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Fig. 1. Estructura química de las hormonas tiroideas, amiodarona y su metabolito activo, desetilamiodarona.



Williams que actúa como un potente agente antiarrít-
mico y vasodilatador gracias a diferentes mecanismos
de acción. Inhibe los canales de potasio lo que se tra-
duce en una inhibición del flujo de salida de potasio,
durante las fases 2 y 3 del potencial de acción y da lu-
gar a un retraso en la repolarización del miocito cardía-
co. Posee además efectos similares a los antiarrítmicos 
de la clase I y II; inhibe el flujo de entrada de sodio y de-
prime el automatismo en los nódulos sinusal y auricu-
loventricular retardando la conducción en el sistema de
His-Purkinje. La amiodarona además inhibe de forma
no competitiva los receptores alfa y betaadrenérgicos y
tiene acciones vagolíticas e inhibidoras del calcio. Por
último, produce una relajación tanto del músculo liso
vascular como del cardíaco, con lo que disminuyen las
resistencias periféricas y coronarias, la presión del ven-
trículo izquierdo y la presión arterial sistólica. Todos
estos efectos hemodinámicos causan una reducción del
consumo de oxígeno por el miocardio13.

La amiodarona se utiliza en el manejo terapéutico de
una amplia variedad de arritmias tanto supraventricula-
res como ventriculares1,2. Este fármaco se ha mostrado
eficaz en: a) el mantenimiento del ritmo sinusal en pa-
cientes con fibrilación auricular refractaria, flúter auri-
cular, taquicardia supraventricular paroxística o la pro-
filaxis de la taquicardia supraventricular paroxística 
en pacientes con taquicardias por reentrada, incluso en
pacientes con síndrome de Wolff-Parkinson-White14;
b) la profilaxis de la fibrilación auricular en pacientes
en cirugía cardíaca15,16; c) el tratamiento de las arrit-
mias ventriculares durante la reanimación cardiopul-
monar17; d) la fibrilación ventricular recurrente o taqui-
cardia ventricular sostenida hemodinámicamente
inestable, incluidos pacientes después de un infarto18,19,
y e) en el tratamiento de la insuficiencia cardíaca20.

Efectos adversos

A pesar de su eficacia como antiarrítmico, el uso de
la amiodarona está limitado por el gran número de efec-
tos adversos que se relacionan con la dosis y la dura-
ción del tratamiento2,3,5. Las reacciones adversas son
más frecuentes con dosis elevadas (más de 400 mg/día)
y en tratamientos prolongados (más de 6 meses). La
distribución de la amiodarona en el tejido adiposo ex-
plica no sólo su larga vida media, sino también la persis-
tencia de los efectos secundarios una vez suspendido el
tratamiento21. Debido a que muchos de los efectos ad-
versos asociados a la amiodarona oral se deben a esta
acumulación del fármaco, éstos no aparecen cuando se
utiliza por vía intravenosa durante un corto período,
como en el caso del manejo de arritmias ventriculares
graves22. Sin embargo, la administración intravenosa de
amiodarona se puede asociar a hipotensión y arritmias
(torsade de pointes o bradicardia por bloqueo auriculo-
ventricular)22,23.

La prevalencia de la aparición de efectos adversos
por amiodarona se sitúa en torno al 15% durante el pri-
mer año de tratamiento y alcanza el 50% con su em-

pleo a más largo plazo2. Las reacciones adversas más
comunes son oculares (microdepósitos corneales y
neuritis óptica), cutáneas (fotosensibilización e hiper-
pigmentación), pulmonares (neumopatía intersticial y
fibrosis pulmonar), neurológicas (neuropatía periférica,
temblor y ataxia), hepáticas (hipertransaminasemia,
hepatitis aguda y cirrosis), gastrointestinales (náuseas,
vómitos, anorexia, estreñimiento y dolor abdominal),
cardíacas (bradicardia y bloqueos) y tiroideas (hipoti-
roidismo y tirotoxicosis)2-5. En aproximadamente el
20% de los pacientes tratados crónicamente con amio-
darona es preciso retirar el fármaco como consecuen-
cia de la aparición de efectos adversos graves2. Incluso
a dosis bajas, el porcentaje de pacientes en los que es
necesario suspender el tratamiento es significativamen-
te mayor que con placebo4 (el 22,9 frente al 14,5%).

EFECTOS DE LA AMIODARONA SOBRE 
EL EJE HIPÓFISO-TIROIDEO

La disfunción tiroidea es una complicación frecuen-
te asociada al uso de amiodarona, incluso a dosis ba-
jas. Su prevalencia general se sitúa en torno al 2-
24%2,4,5,24-27. La amiodarona tiene múltiples efectos en
la fisiología tiroidea, que puede causar tanto hipotiroi-
dismo como hipertiroidismo en su forma clínica o
subclínica, en ambos casos. Los efectos de la amioda-
rona en la función tiroidea pueden deberse a efectos
intrínsecos del fármaco y/o efectos inducidos por el
yodo contenido en su molécula7 (fig. 2).

Efectos sobre la hipófisis

La amiodarona estimula la secreción de tirotropina
(TSH) por diferentes mecanismos. Tanto ella como su
metabolito activo, la DEA, reducen la conversión in-
trahipofisaria de T4 en T3 por la inhibición de la 5’
desyodasa tipo 2 (D2)28,29. Asimismo, la amiodarona
estimula directamente la liberación de TSH en la célu-
la tirotropa30. Por último, se ha descrito una unión
competitiva de la amiodarona con el receptor nuclear
de T3 a nivel hipofisario31.

Efectos sobre el tiroides

Tanto la amiodarona como la DEA tienen efectos
citotóxicos en el tiroides32-34. Igualmente se ha descri-
to la inducción de apoptosis de la célula folicular in-
ducida por un exceso de yodo35.

La relación entre amiodarona y autoinmunidad ti-
roidea no se conoce completamente. Si bien algunos
autores han descrito que la amiodarona es capaz de
inducir autoinmunidad tiroidea en más de la mitad de
los pacientes36, esto no ha sido confirmado por
otros37,38. Por otro lado, se sabe que el exceso de
yodo puede inducir autoinmunidad tiroidea39,40. Es
posible que el exceso de yodo proveniente del meta-
bolismo de la amiodarona esté relacionado con el de-
sarrollo de autoinmunidad asociada a este fármaco.
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No se puede descartar que en individuos suscepti-
bles, la amiodarona pueda precipitar o exacerbar el
desarrollo de una enfermedad tiroidea autoinmunita-
ria como ocurre en el caso del HIA41.

Por último, la amiodarona inhibe la captación tiroi-
dea de yodo al reducir la permeabilidad de la membra-
na apical de la célula folicular42.

Efectos periféricos

La amiodarona se comporta como un fármaco con
capacidad de producir una situación de hipotiroidismo
intracelular por diferentes mecanismos: a) inhibición
de la 5’ desyodasa tipo 1 (D1), con la consiguiente
reducción de la síntesis de T38; b) bloqueo de la unión
de T3 a sus receptores nucleares30; c) reducción de la
expresión de algunos genes relacionados con las hor-
monas tiroideas43; d) reducción en el número de recep-
tores catecolaminérgicos44 y reducción del efecto de la
T3 en los receptores betaadrenérgicos45, y e) inhibi-
ción de la entrada intracelular de las hormonas tiroide-
as46,47. Además, la DEA actúa como un inhibidor com-
petitivo de la unión de la T3 al receptor de hormonas
tiroideas alfa 1 (T3R-�1) y como un inhibidor no
competitivo en la unión al receptor de hormonas tiroi-
deas beta 1 (T3R-�1)43.

Efectos sobre la concentración de las hormonas
tiroideas circulantes en sujetos eutiroideos

Como consecuencia de los efectos previamente men-
cionados, la amiodarona puede causar diferentes cam-
bios en las concentraciones séricas de las hormonas tiroi-
deas. Estas modificaciones dependen de varios factores,
como la dosis y la vía de administración del fármaco, la
duración del tratamiento, la enfermedad tiroidea subya-
cente y el aporte de yodo5-7,48,49. Aunque la amiodarona
puede producir tanto hipotiroidismo como tirotoxicosis,
la mayoría de los individuos (un 90%) permanecen clíni-
camente eutiroideos durante el tratamiento, sin poder ex-
cluir una situación de hipotiroidismo intracelular50,51.

Los cambios en las pruebas de función tiroidea se
han clasificado en relación con el tiempo de exposi-
ción a la amiodarona en agudos (menos de 3 meses) y
crónicos (más de 3 meses)7. Los efectos agudos se ini-
cian con una reducción en las concentraciones séricas
de T3 asociadas a un incremento de T4 total y libre,
T3 inversa (rT3) y TSH. La TSH es la primera hormo-
na en cambiar significativamente; aumenta un 45% el
primer día y un 65% el segundo día, y se mantiene
elevada 2,7 veces al décimo día. La rT3 aumenta pro-
gresivamente, y de forma paralela a la TSH, a partir
del segundo día de tratamiento, mientras que la T4 to-
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Amiodarona

Efectos intrínsecos Efectos producidos
por yodo

1. Inhibición de las 5’ desyodasas tipo 1
    y tipo 2
2. Citotoxicidad tiroidea
3. Disminución de la unión T3  a su
    receptor
4. Inhibición de la entrada de hormona
    tiroidea en la célula

1. Incapacidad de escapar del efecto
    Wolff-Chaikoff
2. Potencia autoinmunidad tiroidea
3. Efecto Jod-Basedow

Fig. 2. Esquema que muestra los efectos sobre la función tirodea, intrínsecos de la amiodarona y los inducidos por el yodo contenido en su
molécula T3: triyodotironina.



tal y la T4 libre se elevan progresivamente a partir del
cuarto día y alcanzan concentraciones máximas en el
quinto día. Por último, la T3 total disminuye a partir
del segundo día y alcanza una reducción del 19% en el
décimo día; sin embargo, la T3 libre no se modifica en
los primeros 10 días de tratamiento52. A partir de los 3
meses de tratamiento, las concentraciones séricas de
T4 total y libre y rT3 permanecen en el límite alto de
la normalidad o se encuentran ligeramente elevadas,
mientras que la T3 permanece baja o en el límite infe-
rior del rango normal. Por el contrario, la TSH tiende
a normalizarse después de 12 semanas de tratamiento,
probablemente debido a un aumento en los mecanis-
mos compensadores del bloqueo de la producción de
T3 a partir de T47,47,53. Más recientemente se ha com-
probado que la TSH continúa elevándose hasta las 24
semanas después de haber iniciado el tratamiento54.

Efectos sobre la función tiroidea en pacientes 
con enfermedad tiroidea subyacente

El exceso de yodo proveniente del metabolismo de
la amiodarona puede producir tanto hipotiroidismo
como tirotoxicosis dependiendo de la enfermedad ti-
roidea subyacente5-7,55.

La enfermedad tiroidea autoinmunitaria es un factor
de riesgo para desarrollar hipotiroidismo en los pa-
cientes crónicamente tratados con amiodarona41,48,56.
La célula folicular presenta mecanismos de autorregu-
lación para adaptar la síntesis de hormonas tiroideas a
las variaciones del aporte diario de yodo. La sobrecar-
ga aguda de yodo inhibe la organificación del yodo y,
de esta manera, reduce la síntesis de hormonas tiroideas
(efecto de Wolff-Chaikoff). Sin embargo, tras un perí-
odo de exposición al yodo de 2-4 semanas se normali-
zan tanto la organificación del yodo como la biosínte-
sis de hormonas tiroideas, fenómeno denominado
escape al efecto de Wolff-Chaikoff57. Los pacientes
con enfermedad tiroidea autoinmunitaria subyacente
presentan cierta dificultad para escapar del efecto de
Wolff-Chaikoff producido por la sobrecarga aguda de
yodo proveniente del metabolismo de la amiodarona y
lleva al desarrollo de un hipotiroidismo5-7.

La amiodarona también puede producir tirotoxicosis
inducida por yodo en individuos con enfermedad
nodular tiroidea autónoma y enfermedad de Graves la-
tente (efecto Jod-Basedow)7,56,58,59. En estos casos el ti-
roides no estaría adaptado para reaccionar adecuada-
mente a la sobrecarga exógena de yodo. El yodo
incrementaría la síntesis de hormonas tiroideas en áre-
as autónomas de la glándula.

HIPOTIROIDISMO INDUCIDO 
POR AMIODARONA

El HIA es una forma infrecuente (0,9-4%) de hipofun-
ción tiroidea60-62. Su prevalencia es muy variable, se si-
túa en el 1-25% de los pacientes tratados crónicamente
con amiodarona24,25,48,63,64. Este amplio intervalo es debi-

do a que en su aparición influyen diferentes factores
como la ingesta habitual de yodo, la enfermedad tiroidea
autoinmunitaria subyacente, la historia familiar de enfer-
medad tiroidea y el sexo del paciente7,41,48,56,65,66. En
nuestro medio la prevalencia de HIA oscila entre el 1,5
y el 11,6% de los pacientes que toman el fármaco24-26.

El HIA es más prevalente en áreas geográficas con
un aporte elevado de yodo48. Aunque puede desarro-
llarse tanto en individuos con tiroides normal como
patológico (tiroiditis crónica autoinmunitaria), es más
frecuente en el segundo caso41,67,68. De hecho, más del
40% de los pacientes que desarrollan HIA presentan
un título elevado de anticuerpos antitiroideos48. Por
otro lado, el HIA es más frecuente en mujeres, con
una relación mujer:varón de 1,5:148,63. El riesgo re-
lativo para presentar HIA en una mujer con autoinmu-
nidad tiroidea positiva antes de iniciar el tratamiento
con amiodarona es de 13,5 comparado con el de un
varón con autoinmunidad tiroidea negativa63. Final-
mente, se han descrito concentraciones séricas de TSH
significativamente más elevadas al inicio del trata-
miento con amiodarona en los pacientes que desarro-
llan HIA que en los que no lo hacen69.

El mecanismo probablemente implicado en la pato-
genia del HIA parece ser la incapacidad del tiroides
para escapar del efecto de Wolff-Chaikoff inducido
por el exceso del aporte de yodo en tiroides con au-
toinmunidad tiroidea preexistente6,7,57,68. Otros meca-
nismos involucrados podrían ser el efecto citotóxico
de la amiodarona y el yodo en la célula folicular32-35 y
la potenciación de la autoinmunidad tiroidea que po-
dría acelerar el curso natural de una tiroiditis crónica
autoinmunitaria subyacente36,39-41.

Caracterización clínica

El HIA se suele desarrollar en los primeros 6-12 me-
ses tras el inicio del tratamiento con amiodarona y, a
diferencia de la TIA que puede aparecer en cualquier
momento del tratamiento incluso tras la suspensión del
fármaco, es infrecuente después de los 18 meses de ha-
ber iniciado el tratamiento con amiodarona63,64. Puede
ser transitorio o permanente. Mientras que el hipotiroi-
dismo transitorio puede aparecer en un tiroides sano o
con enfermedad tiroidea subyacente, el hipotiroidismo
permanente casi siempre se asocia a una tiroiditis cró-
nica autoinmunitaria subyacente68. Asimismo, se ha
descrito el desarrollo de hipotiroidismo transitorio en
el 17% y bocio en el 3% de los recién nacidos de ma-
dres tratadas con amiodarona durante la gestación70,71.

Clínicamente no se diferencia de otras formas de
hipotiroidismo, los signos y síntomas suelen ser vagos
y de instauración lenta y el bocio es infrecuente72. Se
ha descrito un caso de coma mixedematoso asociado
al tratamiento a largo plazo con amiodarona73.

Diagnóstico

Las pruebas de laboratorio utilizadas en el diagnós-
tico del HIA son similares a otros casos de hipotiroi-
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dismo. La elevación de la TSH junto con la reducción
de la T4 total y la T4 libre confirma el diagnóstico de
hipotiroidismo. La determinación aislada de TSH no
es de mucho valor ya que puede elevarse en los prime-
ros 3-6 meses de tratamiento con amiodarona. Sin em-
bargo, la elevación de la TSH en ese período por enci-
ma de 20 mU/l suele indicar un HIA. La T3 total y la
T3 libre pueden ser normales y la tiroglobulina está
aumentada en el 90% de los pacientes, probablemente
debido al estímulo de la TSH. La prueba de descarga del
perclorato suele ser positiva, lo que indica un defecto
en la organificación del yodo5,7,68,74,75.

Tratamiento

No es preciso retirar la amiodarona, a menos que el
fármaco sea incapaz de controlar la arritmia. En caso de
suspensión del fármaco, hay que tener en cuenta que el
90% de los pacientes con HIA con autoinmunidad tiroi-
dea negativa presentan remisión en 2-4 meses tras la
suspensión68. Si el paciente se encuentra sintomático du-
rante ese período, se puede administrar levotiroxina
(LT4) para controlar los síntomas y reevaluar la función
tiroidea pasados 6-12 meses para valorar la necesidad de
continuar o no con el tratamiento hormonal sustitutivo.
El hipotiroidismo puede ser persistente tras la retirada de
la amiodarona sobre todo en los pacientes con tiroiditis
crónica autoinmunitaria con títulos elevados de anticuer-
pos antiperoxidasa tiroidea y bocio. En estos casos se
debería iniciar tratamiento hormonal sustitutivo con 
LT4 lo más precozmente posible y de forma permanente.

Con la finalidad de acortar el período entre la retira-
da de la amiodarona y la normalización de la función
tiroidea, se ha utilizado el perclorato potásico76,77. Éste
inhibe la captación tiroidea de yodo al reducir el efec-
to inhibitorio del exceso de yodo intratiroideo en la
síntesis de hormonas tiroideas. La dosis empleada ha
sido 1 g/día durante 10-30 días tras la suspensión de la
amiodarona77. Generalmente, no se recomienda el per-
clorato potásico, ya que su empleo se puede asociar a
efectos adversos graves y, por otro lado, el HIA se
controla de forma eficaz y segura con tratamiento hor-
monal sustitutivo con LT4.

Si no se puede retirar la amiodarona, se deberá co-
menzar con tratamiento hormonal sustitutivo. Como
en otras formas de hipotiroidismo, el tratamiento de
elección es la LT4. Se debe iniciar el tratamiento con
dosis bajas 25-50 μg/día e ir aumentando cada 4-6 se-
manas hasta conseguir la normalización de la TSH. La
dosis de LT4 necesaria para normalizar la TSH suele
ser superior a la requerida en otras formas de hipoti-
roidismo, probablemente debido al efecto inhibitorio
de la D2 por la amiodarona27,78. Esto se debe tener
presente para evitar una tirotoxicosis iatrogénica5.

Estrategia diagnóstica y terapéutica

Es aconsejable determinar las concentraciones séri-
cas de TSH, T4 libre y T3 libre, así como anticuerpos
antiperoxidasa tiroidea, antes y a los 3 meses de ini-
ciar el tratamiento con amiodarona (fig. 3). Si tras este
período la TSH es normal, se repiten estas determina-
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Fig. 3. Estrategia diagnóstica y terapéutica del hipotiroidismo inducido por amiodarona (HIA). LT4: levotiroxina; T3: triyodotironina; 
T4: tiroxina; TSH: tirotropina.



ciones cada 3-6 meses. Si la TSH se encuentra elevada
y la T4 libre es normal, se establece el diagnóstico de
hipotiroidismo subclínico. En este caso se instaurará
tratamiento hormonal sustitutivo con LT4 en la mujer
gestante o si el paciente se encuentra sintomático. Si
la TSH se encuentra elevada y la T4 libre está baja, se es-
tablece el diagnóstico de HIA y se inicia tratamiento
con LT4 y se continúa con amiodarona.

Cuando se suspenda la amiodarona por ausencia de
eficacia para controlar la arritmia, se recomienda con-
tinuar observando periódicamente la función tiroidea
por lo menos durante 12 meses, sobre todo en los pa-
cientes con autoinmunidad tiroidea positiva. En los
casos de hipertiroxinemia con TSH normal o elevada
con ausencia de síntomas de hipotiroidismo, se proce-
derá a la observación de la función tiroidea cada 3-6
meses. La concentración sérica de TSH es el mejor
parámetro para monitorizar el tratamiento con LT4 en
los pacientes con HIA. Se debe mantener sus concen-
traciones dentro de la mitad superior del rango normal
debido a la afección cardiovascular subyacente que
suelen presentar estos pacientes6,7.

Cuando no se pueda retirar la amiodarona, en la mu-
jer gestante se mantendrá el tratamiento y se vigilará
el tamaño del tiroides fetal mediante ecografías seria-
das. La instilación intraamniótica de LT4 se ha mostra-
do eficaz en el control del hipotiroidismo fetal desa-
rrollado como consecuencia del tratamiento con
amiodarona en la madre gestante79. Aunque la amio-
darona se elimina por la leche, no se suele acompañar
de hipotiroidismo en el lactante; sin embargo, se reco-
mienda el control periódico de su función tiroidea5.

TIROTOXICOSIS INDUCIDA 
POR AMIODARONA

La TIA es también una causa infrecuente de disfun-
ción tiroidea. En nuestro medio constituye menos del
2% de las causas de hipertiroidismo60,80. La prevalencia
general de la TIA en los pacientes tratados crónicamente
con amiodarona se sitúa en el 1-23%5. Al igual que ocu-
rre con el HIA, este amplio intervalo se debe a múltiples
factores, como la ingesta habitual de yodo, la enferme-
dad tiroidea subyacente (nódulo tiroideo autónomo, bo-
cio difuso o multinodular y enfermedad de Graves laten-
te) y el sexo del paciente6,7,21,48,63. La prevalencia de TIA
descrita en nuestro medio es del 1,5-5,8%24-26.

A diferencia del HIA, la TIA es más prevalente en
áreas geográficas con bajo aporte de yodo21,48. Puede
desarrollarse tanto en tiroides sanos como patológi-
cos51,81. En las áreas geográficas deficientes de yodo
suele aparecer en tiroides patológicos, mientras que en
las áreas con suficiente o elevado aporte de yodo es
más frecuente en tiroides previamente sanos82,83. Los
pacientes que desarrollan TIA suelen ser más jóvenes
que los que presentan HIA84. Se ha descrito además
una mayor prevalencia de TIA en varones, con una re-
lación varón:mujer de 3:155,69.

Existen diferentes mecanismos patogénicos impli-
cados en la aparición de una TIA. En tiroides patoló-
gicos (bocio difuso o nodular y enfermedad de Gra-
ves latente) y en zonas con bajo aporte de yodo el
mecanismo más probable consiste en una tirotoxico-
sis inducida por yodo (fenómeno de Jod-Base-
dow)6,7,55,58,59,85. Sin embargo, en tiroides sanos y en
las zonas geográficas donde el aporte de yodo es sufi-
ciente o elevado el mecanismo más frecuentemente
implicado corresponde al de una tiroiditis destructiva
farmacológica32-35,86-88.

Caracterización clínica

Se han diferenciado dos formas clínicas de TIA con
implicaciones pronósticas y terapéuticas89 (tabla 1).
La TIA tipo 1 (tirotoxicosis inducida por yodo) que se
desarrolla en tiroides con enfermedades subyacentes
(bocio difuso o nodular y enfermedad de Graves laten-
te) y se debe a un incremento en la síntesis y libera-
ción de hormonas tiroideas, y la TIA tipo 2 (tiroiditis
destructiva farmacológica) que aparece en tiroides
previamente sanos como consecuencia del efecto cito-
tóxico inducido por la amiodarona y/o el yodo en la
célula folicular con la consiguiente liberación de hor-
monas tiroideas almacenadas en el coloide90. Esta cla-
sificación en tipo 1 y tipo 2 no es siempre definitoria,
ya que en muchas ocasiones hay formas mixtas en las
que coexisten características de ambas formas91.

El inicio de la TIA durante el tratamiento con amio-
darona es impredecible y con frecuencia súbito e im-
previsto63. El período medio desde el inicio del trata-
miento con amiodarona y el desarrollo de TIA oscila
alrededor de 2-3 años63,88,92,93. Debido a que la amioda-
rona se acumula en el tejido adiposo, no es infrecuen-
te que la TIA aparezca incluso meses después de ha-
berse retirado el fármaco21.

La forma de presentación clínica es similar en am-
bos tipos de TIA. Dados los efectos bloqueadores beta
de la amiodarona, puede no haber taquicardia y palpi-
taciones45. En ancianos, puede cursar de forma asinto-
mática o únicamente asociada a pérdida de peso o con
síntomas vagos e imprecisos7. La TIA suele sospe-
charse en los pacientes con pérdida de peso inexplica-
ble, debilidad muscular, bocio y temblor55. La caracte-
rística clínica principal de la TIA suele corresponder a
un empeoramiento de la enfermedad cardíaca subya-
cente21,92. En ocasiones se presenta en forma de una
fibrilación auricular o taquicardia ventricular previa-
mente controladas con amiodarona5-7,92,94. Excepcio-
nalmente, la TIA tipo 2 puede asociarse a dolor ante-
rocervical y fiebre7. Asimismo, como ocurre en otras
formas de tiroiditis, la fase hipertiroidea de la TIA
tipo 2 puede durar de varias semanas a varios meses e
ir seguida de una fase de hipotiroidismo transitorio
antes de recuperarse completamente la función tiroi-
dea34. Sin embargo, algunos pacientes con TIA tipo 2
y enfermedad tiroidea autoinmunitaria subyacente
pueden desarrollar un hipotiroidismo permanente7. El
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desarrollo de un hipotiroidismo permanente tras una
TIA tipo 2 se observa con más frecuencia que en otras
formas de tiroiditis como la tiroiditis subaguda de De
Quervain95. Por último, la TIA no suele presentar of-
talmopatía y, mientras que la TIA tipo 1 puede aso-
ciarse a bocio difuso o nodular, en la TIA tipo 2 el ti-
roides suele ser normal o encontrarse mínimamente
aumentado7,55.

Diagnóstico

El diagnóstico de TIA puede ser difícil debido a los
cambios en las concentraciones séricas de hormonas ti-
roideas y de TSH que aparecen asociados al tratamien-
to con amiodarona. Como ya se ha mencionado, un pa-
ciente eutiroideo tratado con amiodarona puede tener la
T4 total y la T4 libre elevadas junto con una TSH nor-
mal o incluso elevada. Por ello una T4 alta aislada no
se debe interpretar como diagnóstico de TIA96. El
aumento de la T3 total y la T3 libre constituye el mar-
cador más específico de TIA, aunque en algún caso 
la T3 puede ser normal97-100. Por lo tanto, la supresión
de TSH junto con el aumento de la T3 y la T4 libre y/o
síntomas de hipertiroidismo se considera hoy día como
criterios diagnósticos de TIA5,7,101. Una vez realizado el
diagnóstico de TIA es conveniente diferenciar el tipo
para adecuar la actitud terapéutica (tabla 1 y fig. 4).

La autoinmunidad tiroidea tiene poco valor en el
diagnóstico de TIA7. Los anticuerpos antitiroideos
(antiperoxidasa y antitiroglobulina) y anticuerpos con-
tra el receptor de TSH (TSI) pueden ser positivos en
pacientes con TIA tipo 1, fundamentalmente en aque-
llos con enfermedad de Graves latente; sin embargo,
son negativos en la TIA tipo 281.

La concentración sérica de tiroglobulina tiene tam-
bién escaso valor en el diagnóstico de TIA. Aunque

se ha encontrado elevada en pacientes con TIA102,103,
un valor incrementado podría no tener relación con un
proceso destructivo tiroideo en pacientes con bo-
cio6. Por otro lado, otros autores han descrito valores
bajos de tiroglobulina sérica en algunos pacientes
diagnosticados de TIA104. Al igual que la tiroglobuli-
na, otros parámetros de laboratorio, como la proteína
C reactiva y la velocidad de sedimentación globular,
se han mostrado ineficaces para diferenciar los dos ti-
pos de TIA105.

La proteína transportadora de hormonas sexuales
(SHBG) se encuentra elevada en el hipertiroidismo106.
Con la finalidad de poder distinguir entre una hiperti-
roxinemia en un paciente eutiroideo tratado con amio-
darona y una TIA, se ha propuesto la cuantificación de
la SHBG en estos pacientes107. Tan sólo aquellos con
TIA presentarían concentraciones séricas de SHBG
elevadas96,107. Sin embargo, se debe tener presentes to-
das las circunstancias clínicas que pueden modificar
sus valores séricos.

La interleucina 6 (IL-6), citocina sintetizada por di-
ferentes células, entre las que se encuentran las células
foliculares tiroideas, está elevada en diferentes proce-
sos inflamatorios tiroideos102. Esta citocina se conside-
ra como un marcador sérico de procesos destructivos
tiroideos y ha sido propuesta para diferenciar ambos ti-
pos de TIA. Mientras que en la TIA tipo 1 (proceso 
tiroideo no inflamatorio) la IL-6 sérica estaría normal
o mínimamente elevada, en la TIA tipo 2 (proceso in-
flamatorio destructivo tiroideo), sus concentraciones
séricas estarían muy elevadas84. Sin embargo, estos re-
sultados no han sido confirmados posteriormente por
otros autores82,83. Estas discrepancias se han relaciona-
do con la diferente ingesta de yodo en las zonas en que
se han realizado los estudios y posibles diferencias en
los equipos comerciales de cuantificación de IL-682-84.
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TABLA 1. Caracterización clínica de los 2 tipos de tirotoxicosis inducida por amiodarona

Tipo 1 Tipo 2

Patogenia
Mecanismo Exceso de yodo Tiroiditis destructiva farmacológica

Antecedentes
Enfermedad tiroidea preexistente Sí No
Duración del tratamiento con amiodarona Corta (1-2 años) Prolongada (> 2 años)

Exploración física
Tiroides Anormal Normal
Bocio Presente (difuso, uninodular o multinodular) Ausente

Analítica
Autoinmunidad tiroidea Ausente (excepto en enfermedad de Graves latente) Ausente
Interleucina 6 Normal o elevación leve Elevación marcada

Estudio morfológico
Ecografía tiroidea Bocio (difuso o nodular) Normal
Captación tiroidea de yodo radiactivo Bajo/normal/aumentado Bajo/ausente
Eco-Doppler color de flujo Vascularización aumentada Ausencia de vascularización

Tratamiento
Necesidad de retirar amiodarona Siempre que sea posible No siempre es necesario
Respuesta terapéutica a tionamidas Sí No
Respuesta terapéutica a perclorato Sí No
Respuesta terapéutica a glucocorticoides No Sí
Respuesta terapéutica 15-90 días 6-55 días

Secuelas
Hipotiroidismo ulterior No Posible, a veces permanente



La punción-aspiración con aguja fina (PAAF) tiroi-
dea tiene un escaso papel en el diagnóstico de la TIA.
Aunque la PAAF puede descubrir un daño folicular en
los tiroides con TIA tipo 2, la mayoría de los autores
no recomienda su uso sistemático para el diagnóstico
de TIA6. Sin embargo, su uso podría estar indicado en
caso de nodularidad tiroidea para excluir malignidad.

La captación de yodo radiactivo en las primeras 24 h
(RAIU) puede ser baja, normal o elevada en la TIA
tipo 1 mientras que en la tipo 2 es baja o indetecta-
ble75,108. La diferente capacidad de captación del radio-
yodo en la tipo 1 podría estar relacionada con la in-
gesta habitual de yodo. Mientras que en las zonas con
aporte de yodo insuficiente la captación sería normal o
elevada, en las zonas con aporte suficiente o elevado
la captación sería baja108.

La eco-Doppler color de flujo (EDCF) puede esti-
mar cuantitativamente el flujo sanguíneo tiroideo. El
empleo de la EDCF tiroidea se ha mostrado como una
herramienta eficaz en la mayoría (un 80%) de los ca-
sos para distinguir ambas formas de TIA83,109-111.
Mientras que en la TIA tipo 1 la vascularización tiroi-
dea está aumentada al ser una glándula hiperfuncio-
nante, en la tipo 2 no hay patrón de vascularización 
o es mínimo, como ocurre en otras formas de tiroiditis o
en pacientes eutiroideos en tratamiento con amiodaro-
na109. Aunque se ha descrito una concordancia entre el
patrón de la RAIU y la EDCF en los dos tipos de TIA,
en un 7% de los casos hay discordancia, que probable-
mente corresponda a las formas mixtas110. En las zo-

nas con aporte adecuado o elevado de yodo donde la
RAIU es consistentemente baja independientemente
del tipo de TIA, la EDCF es un método útil y rápido
para diferenciar ambos tipos de TIA110.

Tratamiento médico

El tratamiento de la TIA en la mayoría de las oca-
siones es incluso más difícil que el diagnóstico, aun-
que se ha descrito una remisión espontánea en el 20%
de los casos, generalmente en las formas moderadas de
tirotoxicosis83,112.

Inicialmente se debe valorar la necesidad o no de
suspender la amiodarona. En ocasiones no es posible
retirar el fármaco, ya que el paciente puede tener re-
sistencia a otros antiarrítmicos o porque se ha con-
seguido un adecuado control de arritmias potencial-
mente mortales, como la taquicardia y la fibrilación
ventricular6. Debido a su vida media tan prolongada,
su retirada no se acompaña de efectos beneficiosos in-
mediatos12. Por otro lado, dada la capacidad de la
amiodarona para inhibir la conversión de T4 a T3, su
efecto bloqueador beta y el antagonismo del receptor
de T3, su retirada puede exacerbar los síntomas del hi-
pertiroidismo y, por tanto, la enfermedad cardíaca
subyacente8,30,45. En los casos en que se suspenda la
amiodarona es imprescindible asociar bloqueadores
beta, ya que el efecto seudoinhibitorio beta de la
amiodarona suele pasar a los 2 días, y por lo tanto
puede empeorar significativamente el cuadro cardioló-
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Fig. 4. Estrategia diagnóstica de la tirotoxicosis inducida por amiodarona (TIA). T3: triyodotironina; T4: tiroxina; TSH: tirotropina; TSI:
anticuerpos contra el receptor de TSH.
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gico. Algunos pacientes han sido controlados satis-
factoriamente sin la necesidad de retirar la amiodaro-
na83,113. Otros autores no han encontrado diferencias
en el resultado terapéutico de la tirotoxicosis entre los
pacientes a quienes se suspendió la amiodarona y los
que siguieron con ella112. Por último, la sobrecarga de
yodo proveniente del metabolismo de la amiodarona
puede reducir la capacidad de captación de radioyodo
en el caso de ser necesario para tratamiento definitivo
de la enfermedad subyacente en la TIA tipo 1. Debido
a todas estas consideraciones parece razonable retirar
la amiodarona cuando sea posible, fundamentalmente
en la TIA tipo 1, y sobre todo en las arritmias que no
comprometan la vida del paciente.

La identificación de los diferentes tipos de TIA es
importante con la finalidad de optimizar el tratamiento
y, de esta manera, mejorar el pronóstico.

TIA tipo 1

El objetivo terapéutico en los pacientes con TIA 
tipo 1 es inhibir la organificación del yodo y la síntesis
de hormonas tiroideas. Estos pacientes generalmente
responden al tratamiento con tionamidas (fig.5). Debi-
do a la carga intratiroidea de yodo proveniente del
metabolismo de la amiodarona, la respuesta a tionami-
das suele ser lenta (3-5 meses) y las dosis requeridas
elevadas (40-80 mg/día de metimazol [MMI] y 600-
800 mg/día de propiltiouracilo [PTU])6,21, con el con-
siguiente mayor riesgo de efectos adversos114. Algunos
autores han recomendado las tionamidas como prime-
ra línea terapéutica independientemente del tipo de
TIA, al menos en las zonas con adecuado aporte de
yodo112.

Aunque se ha recomendado retirar la amiodarona
siempre que se pueda, su continuidad no parece influir
negativamente en la respuesta terapéutica a las tiona-
midas112. Por otro lado, la TIA tipo 1 raramente res-
ponde espontáneamente a la suspensión de la amioda-
rona115. Se debería mantener las tionamidas tanto si se
continúa como si se suspende el tratamiento con
amiodarona. Si el paciente continúa con el antiarrítmi-
co, el tratamiento con tionamidas debería prolongarse
hasta que se normalizase la yoduria, hecho que gene-
ralmente ocurre tras 6-18 meses. Después de ese perío-
do se puede ir reduciendo la dosis de tionamidas. En
los pacientes anticoagulados es preciso monitorizar
más frecuentemente la coagulación debido a que la ti-
rotoxicosis potencia el efecto de la warfarina116.

En los pacientes en que no se consigue un adecuado
control de la función tiroidea con tionamidas durante
2-3 meses, se puede asociar perclorato potásico. Este
fármaco inhibe la captación tiroidea del yodo y, por
tanto, reduce la sobrecarga intratiroidea de yodo117. La
dosis habitualmente empleada es de 1 g/día durante
15-45 días21,96,118,119. La utilización de perclorato du-
rante menos de 10 días se asocia a una alta incidencia
de recidiva de la tirotoxicosis120. El tratamiento com-
binado con MMI y perclorato potásico se ha mostrado

más eficaz que el tratamiento con MMI en monotera-
pia, con lo que se obtiene la normalización de la fun-
ción tiroidea en 15-90 días21,118. El perclorato potásico
se suspende cuando se haya conseguido el eutiroidis-
mo, generalmente después de 45 días6. Este fármaco
se ha asociado a efectos adversos graves como agra-
nulocitosis, anemia aplásica y síndrome nefrótico has-
ta en el 2-3% de los pacientes21,121,122. Estos efectos ad-
versos son más frecuentes cuando se emplean dosis
superiores a 1 g/día y durante más de 45 días21,121-123.
Por ello actualmente se recomienda monitorizar perió-
dicamente (cada 2 semanas) el recuento leucocitario y
de hematíes en los pacientes tratados con tionamidas y
perclorato potásico con la finalidad de detectar pre-
cozmente una posible anemia o agranulocitosis6,7.

El litio tiene la capacidad de inhibir la síntesis y la
liberación de hormonas tiroideas y se ha mostrado efi-
caz y seguro para controlar la tirotoxicosis en pacien-
tes que no toleran o no responden a las tionamidas124.
El tratamiento combinado con litio y tionamidas tam-
bién ha sido efectivo en pacientes con TIA severa o
resistente al tratamiento convencional con tionami-
das125,126. La asociación de litio (900-1.350 mg/día du-
rante 4-6 semanas) y PTU (300 mg/día) fue más efi-
caz que el PTU solo para reducir el tiempo de
normalización de la función tiroidea125.

Con el propósito de reducir rápidamente la concen-
tración de hormonas tiroideas circulantes en situacio-
nes críticas para el paciente se ha utilizado y, en algún
caso con éxito, la plasmaféresis127,128. Sin embargo, el
beneficio es transitorio y puede acompañarse de un
empeoramiento de la TIA129,130.

El tratamiento con radioyodo no siempre es viable
en pacientes con TIA tipo 1 debido a que el elevado
contenido tiroideo de yodo aportado por la amiodaro-
na inhibe su captación. El hecho de que la administra-
ción de TSH exógena aumente la captación tiroidea de
yodo131 ha hecho que algunos autores hayan propuesto
la utilización de TSH humana recombinante (rhTSH)
previamente a la administración del radioyodo en los
pacientes con TIA6. Cuando la captación tiroidea de
yodo es suficiente, se puede tratar al paciente con do-
sis terapéutica de yodo radiactivo103,132,133. Además,
este tipo de terapia permite la reintroducción de la
amiodarona para el control de las taquiarritmias en los
pacientes con historia previa de TIA, ya que se ha
mostrado útil y seguro para prevenir su recurren-
cia132,134.

TIA tipo 2

Algunos pacientes con tirotoxicosis leve y oligosin-
tomática pueden no requerir tratamiento específico ya
que en muchas ocasiones tienen una recuperación es-
pontánea de la función tiroidea83,112. A diferencia de lo
recomendado en la TIA tipo 1, en ocasiones no es
necesario suspender la amiodarona, ya que algunos
autores han observado un adecuado control con gluco-
corticoides a pesar de continuar el tratamiento antia-
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rrítmico, incluso en las recurrencias7,82,135. Cuando sea
necesario instaurar tratamiento farmacológico espe-
cífico, hoy día los esteroides son el tratamiento de
elección103,136,137. Los esteroides son eficaces debido a
que inhiben la D1, estabilizan la membrana y tienen
efectos directos antiinflamatorios e inmunosupresores
en el tiroides103,138,139. La dosis habitualmente emplea-
da es de 40-60 mg/día de prednisona durante 1 o 
2 meses103,136. Con esta dosis se observa mejoría clíni-
ca en la primera semana de tratamiento. La recidiva
tras la suspensión de los esteroides indicaría la necesi-
dad de reinstaurar el tratamiento6. Recientemente algu-
nos autores han propuesto el tratamiento combinado
con esteroides y tionamidas como tratamiento de pri-
mera elección en la TIA tipo 2140.

El empleo de agentes colecistográficos orales se ha
mostrado eficaz y seguro en el tratamiento de la TIA
tipo 2. Estos agentes actúan mediante la inhibición de
la D1 con la consiguiente reducción de la concentra-
ción sérica de T3 libre, inhibición de la captación tisu-
lar de las hormonas tiroideas e inhibición de su sínte-
sis y liberación141-143. Los agentes de contraste
yodados habitualmente empleados son ácido iopanoi-
co (1 g/día), ipodato sódico (0,5 g/día) y tiropanoato
sódico (0,5-1 g/día). Al igual que los esteroides, son
capaces de normalizar la función tiroidea en pacientes
con TIA tipo 2; sin embargo, los esteroides son más
eficaces para reducir el tiempo de normalización de la
función tiroidea (43 frente a 223 días)144. Por último,
la combinación de agentes colecistográficos orales
con tionamidas (MMI o PTU) se ha mostrado eficaz y
segura en la TIA tipo 2 sin la necesidad de utilizar es-
teroides145.

Cuando se resuelve la tirotoxicosis, estos pacientes
pueden desarrollar un hipotiroidismo transitorio o per-
manente6,7,34. En este caso se deberá valorar la necesi-
dad o no de tratamiento continuado con LT4.

Formas mixtas

En los pacientes con formas mixtas de TIA, la triple
terapia con tionamidas, perclorato potásico y esteroi-
des constituye una adecuada opción terapéutica6,82.
Una alternativa terapéutica consistiría en la adminis-
tración conjunta de MMI (40 mg/día) y prednisona
(40 mg/día), y reevaluar la función tiroidea a las 2 se-
manas. Si la T3 libre se normaliza, se suspende el
MMI y se ajusta la dosis de prednisona; esta respuesta
indica el diagnóstico de TIA tipo 2. Si la T3 libre per-
manece elevada, se suspende la prednisona y se conti-
núa con MMI, y hay que considerar la tiroidectomía
urgente si el paciente se deteriora clínicamente.

Tratamiento quirúrgico

El tratamiento quirúrgico es una buena alternativa
para los casos de TIA resistente al tratamiento médico
o cuando no se puede emplear el radioyodo por la fal-
ta de captación tiroidea en la TIA tipo 192,99,100,146-148

(tabla 2). Sin embargo, estos pacientes no son candi-

datos óptimos a la cirugía por la coexistencia de tiro-
toxicosis y enfermedad cardíaca subyacente. Estos
factores aumentan el riesgo de morbilidad y mortali-
dad perioperatoria. En las principales series quirúrgi-
cas la relación varón:mujer es de 3:1 y la mayoría
(80%) de los pacientes presentan una TIA tipo 2. Es
posible que esto pueda estar relacionado con una for-
ma de presentación más aguda o severa de la TIA tipo
2, que sea más resistente al tratamiento médico o, sim-
plemente, que se trate de series quirúrgicas realizadas
en zonas con aporte elevado de yodo donde la preva-
lencia de la TIA tipo 2 es más alta149,150.

La administración de un ciclo corto de ácido iopa-
noico (1 g/día durante 10-15 días) previo a la cirugía
puede ser útil para controlar de forma rápida la tiroto-
xicosis antes del tratamiento quirúrgico143,151. Si es
preciso usar bloqueadores beta se emplearán en dosis
bajas por el efecto sumatorio que presentan con la
amiodarona. Con el propósito de reducir el riesgo qui-
rúrgico de la tiroidectomía en los pacientes graves se
ha propuesto el empleo de anestesia local152-154. Para 
evitar futuras recidivas se recomienda realizar una tiroi-
dectomía total o casi total, pero no subtotal99,100,115,146. 
La tasa de morbilidad y mortalidad es superior a la
obtenida en las tiroidectomías realizadas por otras in-
dicaciones y están relacionadas con comorbilidad car-
diovascular y gran riesgo quirúrgico150.

Estrategia diagnóstica y terapéutica

La estrategia diagnóstica y terapéutica de la TIA ha
sido revisada en los últimos años5-7,82,101,155-161 (figs. 4
y 5).

Al igual que en el HIA, inicialmente se recomienda
cuantificar las concentraciones séricas de TSH, T4 libre
y T3 libre así como anticuerpos antiperoxidasa tiroidea
antes y a los 3 meses de iniciar el tratamiento con
amiodarona. Si tras ese período la TSH es normal, se
repiten estas determinaciones cada 3-6 meses. Si la
TSH está suprimida, la T4 libre está mínimamente ele-
vada y la T3 libre es normal, se recomienda repetir las
pruebas de función tiroidea en 2-4 semanas. Si la TSH
está suprimida y la T4 libre y la T3 libre están elevadas,
se establece el diagnóstico de TIA. En ese momento se
deberá valorar la necesidad o no de suspender la amio-
darona en función de la enfermedad cardíaca subyacen-
te y la posibilidad de utilizar otros antiarrítmicos. Para
identificar el tipo de TIA se recomienda realizar EDCF
tiroidea, ecografía y gammagrafía tiroideas y completar
el estudio inmunológico con determinación de TSI.
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TABLA 2. Principales indicaciones de la tiroidectomía
en la tirotoxicosis inducida por amiodarona150

Necesidad de amiodarona para controlar la arritmia
Resistencia al tratamiento médico antitiroideo
Deterioro de la función cardíaca
Sintomatología tirotóxica severa
Necesidad de retirar antitiroideos
Necesidad de tratamiento definitivo para el paciente



Si los estudios indican una TIA tipo 1 se iniciará
tratamiento con tionamidas (MMI, 40-80 mg/día, o
PTU, 400-800 mg/día) durante 2-3 meses. Si tras ese
período persiste la tirotoxicosis, se añadirá perclorato
potásico (0,2-1 g/día durante 2-8 semanas) hasta que
se normalice la función tiroidea. Una vez alcanzado el
eutiroidismo y, sobre todo, en los casos en que se haya
mantenido la amiodarona o pueda ser necesario volver
a introducirla, se debería optar por un tratamiento de-
finitivo de la tirotoxicosis. Cuando el exceso de yodo
se ha controlado y la captación tiroidea de yodo es la
adecuada, se puede tratar al paciente con radioyodo
como tratamiento definitivo. En caso contrario, se de-
bería realizar una tiroidectomía como tratamiento de-
finitivo con preparación previa con ácido iopanoico.
La cirugía tiroidea también estaría indicada en los ca-
sos en que la tirotoxicosis sea resistente al tratamiento
médico (fig. 5).

Si el estudio establece el diagnóstico de una TIA
tipo 2, se iniciará tratamiento con glucocorticoides
(prednisona, 40-60 mg/día durante 1-3 meses), con
una reducción lenta y gradual para disminuir al máxi-
mo la posibilidad de una recidiva de la tirotoxicosis.
Se intentará retirar la amiodarona cuando sea posible.
Tras conseguir el eutiroidismo se debería observar pe-
riódicamente la función tiroidea para detectar precoz-
mente la aparición de un hipotiroidismo. En caso de
que el hipotiroidismo persista, se debería iniciar trata-
miento hormonal sustitutivo con LT4. Si no se puede
retirar la amiodarona y la tirotoxicosis fuese resistente
al tratamiento médico, se debería considerar la tiroi-
dectomía con preparación previa con ácido iopanoico
(fig. 5).

Cuando los resultados de las pruebas diagnósticas
indican una forma mixta de TIA, se recomienda iniciar
una triple terapia con tionamidas, perclorato potásico

y esteroides. Si se consigue el eutiroidismo, se proce-
de a la observación periódica de la función tiroidea.
En caso de persistencia de la tirotoxicosis, se procede-
ría a realizar una tiroidectomía con preparación previa
con ácido iopanoico (fig. 5).

En la práctica clínica es importante clasificar a los
pacientes con TIA según su gravedad clínica en leve,
moderada y grave para adecuar el tratamiento en fun-
ción de ella. Por ejemplo, la TIA tipo 1 leve puede
controlarse de forma ambulatoria y puede ser suficiente
el tratamiento con tionamidas y bloqueadores beta; en la
TIA moderada puede ser necesario asociar perclorato,
y en la TIA severa con deterioro cardiovascular sería
obligatorio el ingreso en UCI y realizar un tratamiento
agresivo con tionamidas, bloqueadores beta, perclora-
to, ácido iopanoico y glucocorticoides.

CONCLUSIONES

La amiodarona es un fármaco antiarrítmico amplia-
mente utilizado que tiene múltiples efectos en la fisio-
logía tiroidea debido a sus propiedades intrínsecas y a los
efectos del yodo contenido en su molécula. Aunque un
elevado porcentaje de los pacientes tratados con amio-
darona desarrolla modificaciones en las concentracio-
nes séricas de hormonas tiroideas, menos de la cuarta
parte suele desarrollar disfunción tiroidea clínica, en
forma de hipotiroidismo o hipertiroidismo. La enfer-
medad tiroidea subyacente y el aporte habitual de
yodo pueden determinar el tipo y el grado de disfun-
ción tiroidea. El mecanismo probablemente más im-
plicado en la patogenia del HIA es la incapacidad del
tiroides para escapar del efecto de Wolff-Chaikoff in-
ducido por el exceso del aporte de yodo en un tiroides
con autoinmunidad tiroidea preexistente. Mientras que 
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Fig. 5. Estrategia terapéutica de las diferentes formas de tirotoxicosis inducida por amiodarona (TIA). LT4: levotiroxina.
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el diagnóstico y el tratamiento del HIA son sencillos,
esto no ocurre con la TIA. Sólo la elevación sérica de la
fracción libre de T4 y T3, junto con la depresión de 
la TSH, establece el diagnóstico de TIA. La distinción
clínica de la TIA en tipo 1 (tirotoxicosis inducida por
yodo) y tipo 2 (tiroiditis destructiva farmacológica) es de
utilidad desde el punto de vista terapéutico, si bien hay
formas mixtas que deben ser tratadas de forma diferente.
El empleo de la EDCF tiroidea puede ayudar a diferen-
ciar ambos tipos. Mientras que la TIA tipo 1 responde al
tratamiento con tionamidas solas o en combinación con
perclorato potásico, la TIA tipo 2 lo hace a esteroides.
La tiroidectomía, previa preparación con ácido iopanoi-
co, es una buena opción terapéutica en los casos en que
no se pueda retirar la amiodarona, si bien la morbimor-
talidad es más elevada que en otras indicaciones.
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