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INTRODUCCIÓN

El síndrome hepatorrenal (SHR) es una de las peores
complicaciones que presentan los pacientes con cirrosis.
Se caracteriza por una vasoconstricción renal intensa con
una disminución severa de filtrado glomerular (FG) y una
retención intensa de sodio y agua1,2. Los pacientes con
SHR presentan hipotensión arterial como consecuencia
de una gran vasodilatación arterial esplácnica, lo cual in-
duce la caída de las resistencias vasculares sistémicas. El
SHR ocurre en fases avanzadas de la cirrosis, aunque a
veces se produce en el contexto de una insuficiencia he-
pática aguda. La falta de marcadores diagnósticos especí-
ficos hace que su diagnóstico sea difícil, ya que debe rea-
lizarse por exclusión de otras etiologías. En este capítulo
discutiremos los avances que se han realizado en el cono-
cimiento de la patogenia del SHR.

DEFINICIÓN

El síndrome hepatorrenal es una complicación que ocurre
en pacientes con cirrosis e hipertensión portal en fases
avanzadas de su enfermedad. Se caracteriza por una com-
binación de alteraciones circulatorias y de función renal,
siendo potencialmente reversible, ya que no se produce
lesión estructural en el parénquima renal3,4.

PATOGENIA

La característica más importante del SHR es la vasocons-
tricción renal intensa que se produce en unos riñones es-
tructuralmente intactos4. El mecanismo por el que se pro-
duce la vasoconstricción renal es multifactorial y no del

todo conocido. Actualmente, la teoría más aceptada para
explicar la patogenia del SHR es la teoría de la vasodila-
tación arterial. Según ésta, la vasoconstricción renal sería
la manifestación extrema que se produciría en respuesta a
una disminución del flujo sanguíneo secundaria a una va-
sodilatación arterial marcada, que se localiza principal-
mente en el territorio esplácnico (fig. 1)5.
Los mecanismos que contribuyen al aumento del conti-
nente vascular son la vasodilatación, tanto de arterias
como venas, la disminución en la respuesta de vasocons-
trictores endógenos y los cambios estructurales en la pa-
red vascular. La reducción en las resistencias vasculares
sistémicas totales se debe a una marcada vasodilatación
en la circulación esplácnica, ya que la resistencia al flujo
en los lechos vasculares no esplácnicos (p. ej., de las ex-
tremidades superiores e inferiores, los riñones y el cere-
bro) es normal o incluso elevada5-8. La vasodilatación es-
plácnica es consecuencia de la hipertensión portal, la
cual no sólo causa un incremento de presión en el lado
venoso de la circulación esplácnica, sino también vasodi-
latación de las arterias esplácnicas. El mecanismo que
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Fig. 1. Patogénesis del síndrome hepatorrenal según la teoría de la va-

sodilatación.



lleva a la vasodilatación esplácnica no se conoce de for-
ma exacta, pero probablemente se deba a un aumento de
la síntesis o la actividad de los factores vasodilatadores,
como el óxido nítrico, los péptidos vasodilatadores y/o el
monóxido de carbono9-16. La marcada vasodilatación ar-
terial puede ser causa no sólo de la reducción en las re-
sistencias vasculares sistémicas, sino también de una dis-
tribución anormal del volumen sanguíneo con una
reducción en el volumen arterial efectivo (p. ej., el volu-
men sanguíneo en el corazón, los pulmones y el lecho ar-
terial central que los receptores arteriales perciben) y la
ulterior activación de factores vasoconstrictores y antina-
triuréticos mediada por barorreceptores5-8. Como men-
cionamos anteriormente, la activación de los sistemas
vasoactivos (renina-angiotensina-aldosterona y sistema
nervioso simpático) produce vasoconstricción no sólo en
la circulación renal, sino también en otros territorios vas-
culares. En el área esplácnica, la vasodilatación es per-
sistente a pesar del aumento de los sistemas vasoactivos,
lo que quizá se deba a un estímulo vasodilatador local
muy potente. En las fases iniciales la disminución del
volumen arterial efectivo se compensa por una retención
de sodio y agua secundaria al aumento de los sistemas
vasoconstrictores endógenos. A medida que progresa la
enfermedad hepática, la vasodilatación empeora, la acti-
vidad de los sistemas vasoactivos aumenta y se produce
una retención mayor de sodio y agua, con lo que se desa-
rrolla ascitis, momento en el que la función renal se
mantiene dentro de la normalidad. El aumento de la acti-
vidad de los sistemas vasoactivos, en respuesta a la vaso-
dilatación, junto con una disminución de la respuesta a
los sistemas vasodilatadores renales, es lo que desenca-
dena vasoconstricción renal extrema y el SHR. En los úl-
timos años se ha confirmado la característica funcional
del síndrome, ya que se ha demostrado que el SHR es
reversible tras la administración de vasoconstrictores y
expansores del volumen plasmático17-26. Con base en la
teoría de la vasodilatación fue que se administró vaso-
constrictores agonistas de los receptores V2 de la vaso-
presina, que en principio tendrían una acción predomi-
nante en la circulación esplácnica, junto con albúmina
con el objetivo de mejorar el volumen arterial efectivo.
La administración conjunta de estas sustancias se asoció
a una normalización de la actividad de los sistemas vaso-
activos (renina-aldosterona y sistema nervioso simpáti-
co) y posteriormente a una mejoría significativa de la
función renal. Con esto se confirma que la vasodilatación
arterial, la disminución del volumen arterial efectivo y el
aumento de los sistemas vasoactivos son elementos clave
en la patogenia de este síndrome.
Por otro lado, en 1992 se publicó el efecto de la deriva-
ción percutánea portosistémica intrahepática (DPPI) en el
tratamiento de pacientes con varices esofágicas sangran-
tes27,28. La DPPI es una anastomosis portocava que se
realiza de forma percutánea, con lo cual disminuye la
morbimortalidad asociada a la cirugía de derivación por-
tosistémica. Los pacientes con SHR tienen una función
hepática muy deteriorada, en la que la cirugía portosisté-
mica tiene una mortalidad muy elevada (a pesar de que se

ha descrito casos en que la función renal de los pacientes
mejoró tras la cirugía). Por tanto, con el advenimiento de
la DPPI se realizaron los primeros estudios que evaluaron
el efecto de la disminución de la presión portal en la fun-
ción renal de los pacientes con SHR. Los resultados de
estos estudios confirman que la presión portal es un ele-
mento fundamental en el desarrollo del SHR ya que, tras
la colocación de la DPPI, un 60% de los pacientes mejora
su función renal. Sin embargo, la mejoría es más lenta
que con la administración de medicación, en parte porque
la normalización de los sistemas vasoactivos se produce
lentamente tras la colocación de la DPPI29-32. Por tanto,
podemos indicar que para conseguir una mejoría de la
función renal es necesario disminuir la actividad de los
sistemas vasoactivos, que son los que producen la vaso-
constricción renal.
En el último tiempo, se ha señalado que, además de la va-
sodilatación arterial, habría otro factor que participaría en
la alteración circulatoria que se asocia al SHR. Esta hipó-
tesis surge de una serie de observaciones tales como que,
a pesar del aumento progresivo de los niveles de renina y
noradrenalina que se producen en el curso de la cirrosis,
el gasto cardíaco es similar en pacientes cirróticos com-
pensados, pacientes con ascitis y pacientes con SHR tipo
2. La frecuencia cardíaca tampoco aumenta a pesar de los
niveles elevados de noradrenalina. Este hallazgo indica
que el empeoramiento de la alteración circulatoria no sólo
se relaciona con la progresión de la vasodilatación arte-
rial, sino también con una incapacidad del corazón para
aumentar el gasto cardíaco en respuesta a una disminu-
ción de la precarga (fig. 2).
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Recientemente, se ha publicado un estudio que ha evalua-
do la función circulatoria de los pacientes con cirrosis an-
tes y después del desarrollo del SHR34. Ese estudio de-
muestra que los pacientes cirróticos con ascitis en que se
desarrollará el SHR presentan una resistencia vascular se-
mejante a la de los pacientes en quienes no se desarrolla-
rá, pero con una actividad de los sistemas vasoactivos
(estimada por la renina y la noradrenalina) mucho más in-
tensa. Esto indica una vasoconstricción de los otros terri-
torios vasculares mucho mayor en el grupo de pacientes
que evolucionará a SHR. Por otro lado, el desarrollo del
SHR se asoció con una disminución en la presión arterial
media y un aumento en la presión portal. Además, ese es-
tudio puso en evidencia dos hechos importantes: el pri-
mero es que los pacientes que desarrollarán SHR presen-
tan un gasto cardíaco más elevado que aquellos en
quienes no se desarrollará. El segundo es que los pacien-
tes que desarrollan SHR tipo 1 presentan una disminución
significativa del gasto cardíaco respecto al período previo
al desarrollo del SHR. Esto indica que, además del em-
peoramiento de la vasodilatación arterial, también se pro-
duciría una incapacidad del corazón para compensar la
disminución de la precarga que se genera en estos pacien-
tes. Por otro lado, también existiría cierta alteración en el
cronotropismo, ya que la frecuencia cardíaca no aumenta
a pesar del aumento significativo en la actividad de los
sistemas vasoactivos.
Finalmente, otro estudio ha demostrado que, en los pa-
cientes cirróticos sin insuficiencia renal que desarrollan
peritonitis bacteriana espontánea, el desarrollo del SHR
tipo 1 ocurre en el contexto de un gasto cardíaco dismi-
nuido, lo cual refuerza la teoría de que la disfunción car-
díaca es un factor importante en la patogenia de la disfun-
ción circulatoria y renal en los pacientes con cirrosis35.
Por tanto, en los últimos años se ha avanzado mucho en
el conocimiento de la patogenia del SHR; muchos de es-
tos conocimientos se han obtenido gracias a la adminis-
tración de tratamientos capaces de revertir el SHR, lo que
nos permite confirmar diferentes pasos de las teorías fi-
siopatológicas. No obstante, será necesario continuar rea-
lizando estudios que evalúen la función cardíaca en estos
pacientes.
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