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Introducción

El síndrome hepatopulmonar (SHP) comprende una
tríada clínica caracterizada por desoxigenación arterial,
dilataciones vasculares intrapulmonares y hepatopatía1.
El trastorno hepático más frecuente es la cirrosis, con in-
dependencia de su etiología, y la causa más frecuente es
la alcohólica2. La alteración en el intercambio gaseoso
en un paciente afectado de hepatopatía permite sospe-
char este síndrome. En este caso la diferencia de la ten-
sión de oxígeno alveoloarterial es más sensible que la hi-
poxemia y la difusión del monóxido de carbono como
técnica de detección3,4. La principal alteración es la dila-
tación de los vasos precapilares y poscapilares pulmona-
res, lo cual permite que la sangre venosa mixta alcance
las venas pulmonares de forma precoz. También puede
observarse una disminución o ausencia del tono vascular
pulmonar, con una alteración de la vasoconstricción hi-

póxica5,6. En este fenómeno se han implicado varias sus-
tancias, de las cuales la más relevante es el aumento del
óxido nítrico7. El estado circulatorio hipercinético, con-
sistente en un elevado gasto cardíaco y unas bajas resis-
tencias vasculares sistémicas y pulmonares, se asocia a
la cirrosis hepática y al SHP moderado-grave8. 

Publicamos un caso de SHP en un paciente con ade-
nocarcinoma de colon y múltiples metástasis hepáticas,
que había sido estudiado 15 meses antes del diagnóstico
por alteraciones de las enzimas hepáticas secundarias a
la toma de antiinflamatorios, sin que se objetivara hepa-
topatía crónica.

Observación clínica

Varón de 60 años, administrativo jubilado, con anteceden-
tes de hiperuricemia, hipertensión arterial sistémica y poli-
mialgia reumática diagnosticada 2 años antes, sin anteceden-
tes de tabaquismo. Quince meses antes del ingreso, durante
un episodio de artritis gotosa que se trató con colchicina, alo-
purinol y diclofenaco sódico, se había detectado una altera-
ción de la función hepática, con aspartatoaminotransferasa de
47 U/l (valores normales [VN], 1-37), alaninaminotransferasa
de 69 U/l (VN, 1-41) y gammaglutamiltranspeptidasa de 165
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El síndrome hepatopulmonar comprende una tríada clíni-
ca caracterizada por desoxigenación arterial, dilataciones
vasculares intrapulmonares y hepatopatía. Se han descrito
tanto casos agudos como crónicos, y la causa más frecuente
es la cirrosis. El mecanismo fisiopatológico principal es la
dilatación de los vasos pulmonares, que produce una altera-
ción del intercambio gaseoso. Se ha implicado la mayor pro-
ducción pulmonar de óxido nítrico como mecanismo patogé-
nico principal de la vasodilatación, aunque también se ha
relacionado el desequilibrio entre sustancias vasodilatado-
ras y vasoconstrictoras. Describimos un caso en el que se
produjo un síndrome hepatopulmonar en un paciente afec-
tado de un adenocarcinoma de colon con metástasis hepáti-
cas en un hígado previamente sano.
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Hepatopulmonary Syndrome in a Patient With
Adenocarcinoma of the Colon Metastatic to the
Liver and No Apparent Chronic Liver Disease

Hepatopulmonary syndrome consists of a clinical triad:
arterial blood deoxygenation, intrapulmonary vasodilation,
and liver disease. Both acute and chronic cases of this
syndrome have been reported, and the most common cause
is cirrhosis. The principle disease mechanism is dilation of
the pulmonary blood vessels causing alterations in gas
exchange. Increased pulmonary production of nitric acid
has been implicated as the primary pathogenic mechanism
of vasodilation although it has also been associated with
imbalance between vasodilators and vasoconstrictors. We
describe the case of a patient with hepatopulmonary
syndrome and adenocarcinoma of the colon with metastases
to a previously healthy liver.
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U/l (VN, 10-49). Se había completado el estudio con serolo-
gía hepática (antígeno de superficie de la hepatitis B negativo;
anticuerpos contra el antígeno del core de la hepatitis B nega-
tivos; anticuerpos antiantígeno de la hepatitis B de 0,0 U/l;
anticuerpos antivirus de la hepatits C negativos; anticuerpos
inmunoglobulina M antivirus de la hepatitis A negativos),
ecografía hepática y prueba de aclaramiento del verde de in-
docianina, con parámetros dentro de los límites de la normali-
dad. Tras la retirada de los fármacos se corrigieron las altera-
ciones analíticas. El paciente acudió a urgencias por un
cuadro de un mes de evolución de astenia, anorexia y pérdida
de 6 kg de peso, alteración del hábito intestinal, disnea pro-
gresiva hasta hacerse a esfuerzos moderados (caminar 20 m),
tos seca y febrícula ocasional. La gasometría arterial (fracción
inspiratoria de oxígeno de 0,21) mostraba un pH de 7,49, una
presión arterial de oxígeno (PaO2) de 57 mmHg, presión arte-
rial de anhídrido carbónico (PaCO2) de 27 mmHg y bicarbo-
nato (HCO3

-) de 20,6 mmol/l. Se decidió remitir al paciente a
consultas externas, desde donde se solicitó una tomografía
computarizada (TC) de tórax y abdomen superior. Veinticinco
días después de la primera consulta, el paciente acudió al hos-
pital para realizarse la TC y, al terminar la exploración, con-
sultó de nuevo en urgencias por aumento de la disnea, que le
limitaba para beber un vaso de agua. Ingresó por presentar
múltiples lesiones hipodensas en ambos lóbulos hepáticos, in-
dicativas de infiltración difusa metastásica (fig. 1), e insufi-
ciencia respiratoria parcial; la gasometría arterial (fracción
inspiratoria de oxígeno de 0,21) mostraba un pH de 7,50,
PaO2 de 45 mmHg, PaCO2 de 26 mmHg y HCO3

- de 
20 mmol/l. Se realizó la exploración física; la temperatura era
de 37 °C, la presión arterial de 110/50 mmHg, la frecuencia
respiratoria de 28 respiraciones/min, sin platipnea, y la fre-
cuencia cardíaca de 110 lat/min. La auscultación cardiopul-
monar fue rigurosamente normal. En la cara, el tronco y los
miembros superiores se observaban telangiectasias, que eran
más evidentes en la palma de las manos (fig. 2) y la cara ante-
rior del tórax. El estudio hepático se completó con bioquímica
plasmática –aspartatoaminotransferasa, 57 U/l; alaninamino-
transferasa; 42 U/l; gammaglutamiltranspeptidasa: 252 U/l;
lactatodeshidrogenasa, 1.428 U/l (VN, 240-480); proteínas to-
tales, 7 g/dl; albúmina, 3,4 g/dl; bilirrubina total, 1,1 mg/dl;
urea, 37 mg/dl; creatinina, 1,0 mg/dl; antígeno carcinoembrio-
nario, 4.645 ng/ml (VN, 0-6); antígeno CA-19.9 > 5.000 U/ml
(VN, 0-37)–, estudio de coagulación –tiempo de protombina,
16 s; índice de Quick, 65%; fibrinógeno, 9,9 g/l– y hemogra-
ma –leucocitos totales, 10.200/μl, con un 73,3% de células
polimorfonucleares, un 17,2% de linfocitos y un 9% de mo-
nocitos–. En la colonoscopia se visualizó una masa a 30 cm
del ano de la que se realizó biopsia, y el estudio anatomopato-
lógico resultó de adenocarcinoma infiltrante. Se efectuó una
punción aspirativa con aguja fina hepática y se obtuvo citolo-
gía indicativa de metástasis de adenocarcinoma. Se completó
el estudio de la hipoxemia con gammagrafía de ventilación-
perfusión, que mostró un patrón de baja probabilidad de trom-
boembolia pulmonar, y TC helicoidal y de alta resolución,
que evidenciaron pequeñas bronquiectasias bibasales. Las
pruebas funcionales respiratorias se hallaban dentro de los lí-
mites de la normalidad –capacidad vital forzada de 3,04 l
(82,4%), volumen espiratorio forzado en el primer segundo de
2,61 (92,7%), cociente de ambos parámetros de 85,84 y capa-
cidad de transferencia del monóxido de carbono (TLCOc)
/volumen alveolar de 1,24 mmol/min/kPa (99,5%)–. La gaso-
metría arterial en decúbito supino y sedestación objetivó una
disminución del 10% de la PaO2 con el paso de decúbito supi-
no a sedestación. La ecocardiografía realzada con contraste
(ETT-RC) detectó microburbujas en las cavidades izquierdas
entre el tercer y cuarto ciclos cardíacos tras su visualización
en las derechas. La angiorresonancia fue normal. 

La evolución del paciente fue desfavorable. Presentó un
empeoramiento del intercambio gaseoso y disminución pro-
gresiva de las cifras de presión arterial sistólica hasta 85
mmHg, a pesar de retirar el tratamiento antihipertensivo.
También se elevaron las cifras del antígeno carcinoembriona-
rio hasta 14.533 ng/ml.

Discusión

El SHP se ha visto asociado tanto a enfermedad he-
pática aguda9 como crónica. En algunos casos, como en
la hipertensión portal no cirrótica, puede no estar impli-
cado el parénquima hepático. La alteración en el meta-
bolismo o aclaramiento de sustancias vasoactivas, se-
cundario a disfunción hepática o hipertensión portal,
podría producir un desequilibrio entre sustancias vaso-
constrictoras y vasodilatadoras, a favor de estas últimas.
El incremento del óxido nítrico sintetasa en el endotelio
de la circulación pulmonar es el mecanismo que se cree
esencial en la vasodilatación pulmonar7. Algunas de las
sustancias vasodilatadoras potencialmente implicadas
son el factor natriurético atrial, el factor activador de
plaquetas, el péptido vasoactivo intestinal, los estróge-
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Fig. 1. Tomografía computarizada abdominal donde se observa la extensa
afectación metastásica hepática.

Fig. 2. Telangiectasias de las manos.



nos, el glucagón y las prostaglandinas. La endotelina I y
la serotonina, como sustancias vasoconstrictoras, podrí-
an estar disminuidas, lo que contribuiría a la vasodilata-
ción de la microcirculación pulmonar. La dificultad en
el diagnóstico de este síndrome radica en la inespecifi-
cidad de sus síntomas. El más frecuente es la disnea,
que se acompaña de cianosis, acropaquías y arañas vas-
culares. El síntoma más característico es la platipnea
–disnea al pasar del decúbito a la bipedestación–, pero
no está presente en todos los pacientes. La disnea de es-
fuerzo se presenta en la evolución natural de la cirrosis,
pero sólo en algunos casos está relacionada con el SHP,
mientras que la platipnea y la ortodesoxia (disminución
de la PaO2 ≥ 5% o ≥ 4 mmHg desde la posición de de-
cúbito supino a la bipedestación)1 se observa con fre-
cuencia en el SHP y apunta a un shunt mayor en las ba-
ses, que están mejor perfundidas en bipedestación5. La
gasometría arterial, que muestra hipoxemia con alcalo-
sis respiratoria, debe hacer pensar en este síndrome. En
la cirrosis es frecuente este hallazgo, por lo que será de
gran importancia calcular el gradiente alveoloarterial de
oxígeno10 y comprobar si presenta ortodesoxia. Las
pruebas de función respiratoria suelen ser normales,
aunque la difusión puede estar disminuida. La dilata-
ción provoca un paso acelerado de la sangre por los ca-
pilares pulmonares y el tiempo de intercambio gaseoso
no es suficiente, así que, aunque no exista alteración de
la membrana alveolointersticial, podemos encontrar una
difusión disminuida. La ETT-RC con suero salino agita-
do o verde de indocianina es una técnica no invasiva
que permite objetivar la dilatación vascular intrapulmo-
nar, y es la más sensible para detectar vasodilatación
pulmonar11. Las burbujas se visualizan en las cavidades
izquierdas entre el tercer y sexto latidos desde que se
objetivaron en las cavidades derechas. Mediante ecocar-
diografía transesofágica puede determinarse específica-
mente la vena pulmonar de donde provienen12. En caso
de visualizarse antes del tercer latido, es obligatorio
descartar una afectación cardíaca o de grandes vasos to-
rácicos que curse con shunt derecha-izquierda13. Las
microburbujas que pasan por la circulación pulmonar
normal son tan pequeñas (8-15 μm) que son atrapadas y
se disuelven antes de llegar a las cavidades izquierdas.
Cabe destacar la positividad de la prueba en un porcen-
taje importante de pacientes cirróticos con gasometría
normal14, cuyo pronóstico es desconocido. Otra técnica
que puede servir para el diagnóstico es la gammagrafía
pulmonar de perfusión con albúmina macroagregada
marcada con tecnecio 99m, donde se observa captación
en caso de shunt derecha-izquierda en cerebro, riñones,
hígado, hueso y bazo. No permite diferenciar si el shunt
es cardíaco o pulmonar y posee menor sensibilidad que
la ETT-RC11. La angiografía pulmonar, en desuso, indi-
ca vasodilatación pulmonar, aunque puede ser normal10.
Parece que el grado de disfunción hepática8, las varices
esofágicas15,16 y las arañas vasculares4 guardan relación
con el trastorno hemodinámico de la cirrosis hepática,
pero no con la ascitis ni la encefalopatía hepática8. 

El caso descrito es inusual por presentar dilataciones
vasculares intrapulmonares detectadas por ETT-RC so-
bre un hígado previamente sano afectado de metástasis

hepáticas por adenocarcinoma de colon. Lee y Lepler17

describieron el caso de una mujer con carcinoide metas-
tásico en hígado relacionado con sustancias vasoactivas
segregadas por el tumor carcinoide. Teramoto et al18

postularon la posible implicación del óxido nítrico en la
vasodilatación pulmonar. El caso aquí expuesto presen-
taba vasodilatación tanto pulmonar como sistémica,
como muestra la caída de la presión arterial a pesar de
la retirada de fármacos y la presencia de arañas vascula-
res, lo que invita a pensar en una vasodilatación genera-
lizada y una circulación hiperdinámica. El cuadro pudo
estar causado por una sustancia vasodilatadora secreta-
da por el tumor o por el desequilibrio de las sustancias
vasodilatadoras respecto a las vasoconstrictoras por la
gran afectación metastásica hepática.
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