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Fallo hepatico fulminante secundario a
infiltracion maligna hepatica
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pdtica. Metdstasis. Cdncer colorrectal.

Key words: Acute liver failure. Hepatic encephalopathy. Me-
tastasis. Colorectal neoplasms.
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El fallo hepatico fulminante (FHF) es una enfermedad mul-
tisistémica originada por un dafio hepatico que evoluciona rapi-
damente y se manifiesta por el desarrollo de encefalopatia y al-
teracion de la coagulacion, en ausencia de enfermedad hepatica
previa (1,2).

En la mayoria de los casos se produce como consecuencia
de hepatitis virales o toxicidad farmacolégica. La infiltracion
neopldsica es una causa conocida de este sindrome pero poco
frecuente. Se ha descrito su desarrollo en diversos tipos de tu-
mores, incluyendo las neoplasias del tracto gastrointestinal (3).

El céncer colorrectal (CCR) ocupa el segundo lugar en inci-
dencia y mortalidad por cdncer en los paises desarrollados. El
desarrollo de metastasis (MTS) es la principal causa de muerte,
afectando con mayor frecuencia al higado (4,5).

Describimos el caso de una paciente que desarrollé un FHF
secundario a MTS hepdticas por un CCR cecal, previamente no
diagnosticado.

Caso clinico
Remitimos el caso de una paciente de 73 afios que consulta

por ictericia y sindrome constitucional de menos de 2 meses de
evolucién. En el Servicio de Urgencias se evidencié una gran
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hepatomegalia dolorosa y en las pruebas analiticas destacaba
leucocitosis con neutrofilia y alteracion mixta del perfil hepati-
co de predominio colestdsico (fosfatasa alcalina y GGT mas de
10 veces el valor normal y ALT y AST menos de 3 veces el va-
lor normal), sin insuficiencia hepdtica (Tabla I).

Tabla I. Evolucién analitica

Ingreso 48 horas 72 horas

Cr (mg/dl) 0,82 1,04 3,37
AST (UI/) 146 714 3.689
ALT (UI/l) 110 349 1.602
FA (UI/N) 1.483 891 486
GGT (UI/l) 2.562 1.543 1.003
BT (mg/dl) 9,96 10,82 16,7
LDH (UI/) 1.296 1.236 2.370
Leuc (cél./ul) 21.200 26.900 25.700
N (%) 84,8 87,2 91
AP (%) 70 15 38
Ca (mg/dl) 14,7 11,93
Amilasa (UI/l) 162 398 455
Alb (g/dl) 3,17 2,68 2,61

Cr: creatinina; FA: fosfatasa alcalina; BT: bilirrubina total; Leuc: leucocitos; N:
neutrdfilos; AP: actividad de protrombina; Ca: calcio sérico; Alb: albtimina sérica.

A las 24 horas del ingreso comenzé con un cuadro confusio-
nal que evoluciond rdpidamente al coma y fiebre mayor de
39 °C. Se realizaron ecografia y TAC abdominales, objetivando
multiples lesiones hepdticas ocupantes de espacio, hipodensas,
solidas y que se distribufan en ambos 16bulos ocupando précti-
camente todo el érgano, sugerentes de MTS (Fig. 1). No se en-
contré ningin foco infeccioso, varios hemocultivos fueron es-
tériles y, mediante TAC, se habfa descartado la presencia de
lesiones cerebrales.

Analiticamente se deteriord el perfil hepético presentando una
importante elevacion de transaminasas en el rango de hepatitis
aguda (ALT y AST mayores de 20 veces el valor normal con im-
portante aumento de la LDH) y datos de insuficiencia hepdtica
con deterioro progresivo de la funcion renal (Tabla I).
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Fig. 1. Imdgenes de TAC abdominal que muestran una gran hepatome-
galia con innumerables LOES.

A pesar de tratamiento intensivo con medidas antiencefalo-
patia, drogas vasoactivas, antibidticos de amplio espectro a do-
sis elevadas (para cubrir como posible foco el SNC) y trans-
fusién de plasma fresco congelado, la paciente fallecié a los
5 dias del ingreso como consecuencia de un fallo multiorgéni-
co, sin llegar a establecerse la naturaleza de las lesiones hepati-
cas ni su origen debido a la rdpida evolucién. Por este motivo
se realizé la autopsia clinica.

En la necropsia se confirmé la existencia de MTS hepati-
cas extensas. El tumor primario fue un adenocarcinoma cecal
de 3 x 2 cm de didmetro, estadio D de Dukes y IV de Astler-
Coller. Presentaba infiltracidn de serosa y grasa perivascular
e infiltracién linfatica y venular. MTS en ganglios locorre-
gionales infradiafragmaticos y en parénquima pulmonar.
Ademds se observaron lesiones de hepatitis isquémica aso-
ciada y colangiolitis y extensa autolisis pancredtica y peri-
pancredtica.

Discusion

La infiltracién maligna hepética es una causa rara de FHF,
por lo que la experiencia es limitada. Sin embargo, es la tercera
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causa de muerte en los pacientes con cancer (10%), tras las in-
fecciones (36%) y la hemorragia/tromboembolismo (18%) (6).

Se caracteriza por un comienzo agudo de una grave disfun-
cién hepatica sin cirrosis preexistente, desarrolldndose ictericia,
coagulopatia y encefalopatia en < 7 dfas (hiperagudo), entre 7-
21 dias (agudo) o en > 21 dias y < 26 semanas (subagudo, como
serfa el caso de esta paciente) (1-3).

Su prondstico es muy variable segtn la etiologia, edad,
tiempo de instauracién, con un rango de supervivencia sin
trasplante hepdtico entre el 10-90%. Se pueden desarrollar
complicaciones cardiovasculares (hipotension arterial), res-
piratorias (derrame pleural, atelectasias, sindrome de distrés
respiratorio), infecciosas (sepsis), renales (insuficiencia re-
nal funcional/sindrome hepatorrenal) y metabdlicas, ademads
de las neuroldgicas y la coagulopatia (1,2). Un hallazgo
usual en las autopsias de pacientes con FHF es la presencia
de pancreatitis (hasta en el 33%), como se observo en este
caso. Esta asociacién se describi6 por primera vez en 1973 y
la patogenia no estd clara. La presencia de pancreatitis se
asocia con un peor prondstico y es necesario un elevado in-
dice de sospecha clinica para su diagndstico en el contexto
de un FHF (7).

Esta paciente presentaba un cuadro séptico, pero no se evi-
dencié ningtn foco infeccioso y no respondi6 a antibidticos de
amplio espectro. La presencia de sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica (SRIS) en el FHF es frecuente incluso en
ausencia de infeccién confirmada. Parece implicado en la pro-
gresion de la encefalopatia y confiere al cuadro un peor pronés-
tico. La liberacion de citoquinas inflamatorias, precipitada o no
por la infeccién, podria ser la responsable del SRIS y la encefa-
lopatia (1,8).

Las causas mds frecuentes de FHF son las hepatitis virales y
los farmacos. Otras causas son los sindromes del tercer trimes-
tre del embarazo (higado graso agudo, HELLP, preeclampsia),
la enfermedad de Wilson, el envenenamiento por setas, la hepa-
titis autoinmune, el sindrome de Budd-Chiari, la hepatitis is-
quémica y al infiltracién maligna hepatica (1,2).

Un gran ndmero de neoplasias pueden dar lugar a MTS he-
paticas y subsecuentemente a FHF. Se ha descrito en tumores
del tracto gastrointestinal (cdncer gdstrico), mama, urotelio,
pulmoén y nasofaringe, as{ como en melanoma maligno y enfer-
medades hematoldgicas (enfermedad de Hogdkin, linfomas no
Hogdkin, leucemias agudas y crénicas e histiocitosis maligna)
(3).

Con respecto al CCR no hemos encontrado ningtin caso de
muerte asociada a FHF descrito en la literatura. Sin embargo, el
desarrollo de MTS es la principal causa de muerte en este tipo
de tumor. Las MTS hepaticas son diagnosticadas en el 10-25%
de los pacientes en el momento de la reseccion del tumor pri-
mario y mds del 70% desarrollan MTS a lo largo de su evolu-
cion (4,5).

Lo habitual, desde el punto de vista histolégico, en el FHF
secundario a infiltracién maligna es encontrar una infiltra-
cién parenquimatosa difusa con depdsitos intrasinusoidales
de estas células cancerigenas y necrosis extensa parenquima-
tosa secundaria a lesiones isquémicas. Los grandes ndédulos
metastaticos, como los observados en este caso, son poco fre-
cuentes.

El pronéstico de este tipo de FHF es muy malo, con el fallo
multiorgdnico como causa invariable de muerte y evidencia cli-
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nica de sepsis presente habitualmente 24 horas antes de la
muerte. La presencia de enfermedad maligna diseminada es
una contraindicacién absoluta para el trasplante hepdtico (3).

En resumen, presentamos un caso inusual de FHF asociado a
MTS hepiticas de un CCR, que ademds no estaba diagnostica-
do anteriormente. Consideramos que su interés radica en recor-
dar la importancia de considerar la infiltracién maligna en el
diagnéstico diferencial de cualquier FHF, incluso aunque el pa-
ciente no presente antecedentes de patologia neoplésica, ya que
cambia su manejo.

M. Barreales, B. Casis, S. Sdenz Lépez y J. A. Solis Herruzo

Servicio de Medicina de Aparato Digestivo. Hospital
Universitario 12 de Octubre. Madrid
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