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El higado como detoxificador, juega un papel fundamental en el desarrollo de los farmacos. En el cancer colorrectal (CCR), el oxaliplatino en adyuvancia ha
conseguido una mediana de supervivencia libre de enfermedad a 3 afnos cercana al 75% y en enfermedad metastasica, una supervivencia global entre 16 y 19 meses.
Sus toxicidades principales son neutropenia, trombocitopenia, neuropatia periférica y hepatotoxicidad. Analisis recientes han demostrado toxicidad hepatica en casi
la mitad de los pacientes, pudiendo aparecer dilatacion sinusoidal o hemorragias microscopicas por dafo en la barrera endotelial del sinusoide. La afectacién
sinusoidal puede derivar en hipertension portal (HTP), desarrollo de circulacion colateral, varices esofagicas, insuficiencia hepatica y ascitis. La hemorragia por
varices esofagicas es una complicacion potencialmente mortal. Sin embargo, existe escasa bibliografia sobre las consecuencias del oxaliplatino sobre la HTP.
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Varon de 45 anos con antecedentes de dislipemia e hiperglucemia, que consultd por rectorragia. La colonoscopia objetivd una masa rectal en tercio medio con
biopsia compatible con adenocarcinoma (cT3N1b). Recibié quimiorradioterapia neoadyuvante con capecitabina 800mg/m2. Se realizé reseccion anterior baja (RO).
El diagndstico definitivo fue G1 ypT2ypN2a(5/13)cMO(E I1IB). Completd adyuvancia con 8 ciclos de esquema XELOX (capecitabina 1000mg/m2 y oxaliplatino
135mg/m2 Dosis acumulada: 1760mg), sin reducciones y con buena tolerancia, salvo neuropatia G1. Tras un intervalo libre de enfermedad de seis afnos, el TC
describié signos de hepatopatia cronica con esplenomegalia, aparicion de varices esofagicas y aumento del calibre de la porta. Posteriormente presenté dos
episodios de hemorragia digestiva alta por rotura de varices esofagicas tratado con somatostatina y ligadura con bandas elasticas. Recibio profilaxis secundaria con
betabloqueantes. En el estudio de la hepatopatia se realizdo una biopsia hepatica con datos de dilatacion sinusoidal grado lll (grave), sin presencia de fibrosis. El
fibroscan mostro una rigidez hepatica de 6 KPa (ausencia de fibrosis).
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El oxaliplatino, tanto en adyuvancia como en enfermedad metastasica, impacta de forma significativa en la supervivencia de los pacientes con CCR. Es conocida su
toxicidad hepatica, produciendo un incremento de radicales libres y una disminucion de la glutation-transferasa que dana las células endoteliales del sinusoide,
alterando la pared vascular. El depodsito de fibrina obstruye el sinusoide causando congestion hepatica y elevacion de la presion portal. Ademas, la fibrosis
centrolobulillar y la hiperplasia nodular regenerativa modifican el flujo sanguineo intrahepatico. Estos eventos aumentan el flujo sanguineo entre el sistema venoso
portal y hepatico dando lugar a la hipertension portal que puede ser potencialmente mortal por el shunt porto-cava, con riesgo de encefalopatia hepatica o por
desarrollo de circulacion colateral con varices esofagicas.

En este caso, se trataria de una HTP no cirrética y por tanto, sin datos de insuficiencia hepatica. Las enzimas hepaticas por este motivo no son un buen indicador
del dano sinusoidal. En caso de aparicion de esplenomegalia, trombopenia o circulacion colateral en las pruebas de imagen se recomienda descartar HTP vy la
realizar una gastroscopia. El fibroscan es un método no invasivo que puede ayudar a descartar fibrosis hepatica en presencia de HTP sin la necesidad de realizar
una biopsia hepatica. El manejo de la HTP no difiere al secundario a cirrosis: gastroscopia para cribado de varices y profilaxis primaria con betabloqueantes si las

varices son grandes.
Este caso ilustra la relevancia de la toxicidad a largo plazo del oxaliplatino, que puede ser grave. Una adecuada valoracion del

paciente podria diagnosticar la presencia de HTP antes de que se produjeran sus fatidicas consecuencias.
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