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Concelto

Pigmentacdao amarelada da pele e

mucosas por deposicao de bilirrubina

Esclerdtica e mucosa jugal sao os locais onde
a ictericia é detectada mais facilmente

Deve ser distinguida de outras causas de Normal ctericia
pigmentacdo amarela, como carotinémia "
(coloracao amarelada da pele, mas nao
da esclerdtica), uso de quinacrina e
exposicao excessiva a fenois

Higado o
| Vesicula biliar— :

::.

Se muito pronunciada ou de longa duracao, a pele toma coloracdo esverdeada
por oxidacao da bilirrubina em biliverdina




" B
Concentracao de Bilirrubina

0,3 mg/dl

\
- Normal -
J

1,0 mg/dl

Valor varléve> 2,25 mg/dl
X

Hiperbilirrubinemia

Ictericia




"
Metabolismo da Bilirrubina
1- PRODUCAO E CAPTACAO
2- CONJUGACAO

3- EXCRECAO



"
Producao da Bilirrubina

Produto da degradacao do heme (ferroprotoporfirina 1X)

4 80% destruicéo de

eritrocitos senis

Producéo de bilirrubina: < 15% destruicéo de células
250 — 300 mg/dia eritréides imaturas

1-5% turnover das
\_ hemoproteinas
(mioglobina,citocromos)




" A
Metabolismo da Bilirrubina
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Tipos de Bilirrubina

Nao-conjugada / indirecta

Conjugada / directa

Lipofilica

Hidrofilica

Circula no plasma ligada a albumina (ligacao
reversivel e ndo-covalente)

Resulta da glicuronoconjugacéao da bilirrubina
nao-conjugada

Passa a BHE
N&o é captada pelo rim

N&o passa a BHE

Captada pelo rim (encontrada na urina em
situacdes patologicas)




Efeitos toxicos da
hiperbilirrubinemia

[ enzimas mitocondriais

Inibe: sintese e fosforilacao de proteinas
transporte de H,O e electrolitos nas células renais
a funcdo do NMDA

Induz quebras no DNA

Tem afinidade para os fosfolipidos das membranas e inibe a
captacao de tirosina

Pode dificultar a conducao nervosa

Pode causar encefalopatia (kernicterus)



Classificacao da ictericia

Predominio de biliurrubina
nao conjugada

Predominio de bilirrubina
conjugada

Aumento da producao

Alteracao da excrecao
hepatica

Alteracao do uptake
hepatico

Alteracoes parénquima
hepatico
- tipo hepatocelular
- tipo colestatico

Alteracao da conjugacao

Ictericia pos-hepatica




Hiperbilirrubinemia nao
conjugada

1. Aumento da producao

1.1 Anemias hemoliticas

1.2 Reabsorcéo sanguinea de hemorragias
Internas

1.3 Eritropoiese ineficaz (ex: anemia perniciosa, talassemia)



2. Alteracao do uptake hepatico

2.1 Interferéncia com o transporte membranar
(ex: rifampicina, probenecide, contrastes radiologicos)

2.2 S. de Gilbert

7 % populacao

AD

{ Sexo masculino

Aparecimento na 22 decada de vida

Défice parcial da UDP-glicuronosiltransferase e/ou uptake hepatico




3. Alteracao da conjugacao hepatica

3.1 Ictericia fisioloégica do RN

3.2 Alteracao/inibicao do sistema glicuronosil-tran sferase:

3.2.1 S. Gilbert

3.2.2 S. Criegler-Najjar

alteracao na actividade da
UDP-glicuronosil-transferase

3.2.3 Inibic&o por farmacos

tipo | : auséncia da enzima,
neonatal

tipo Il : deficiéncia parcial da
enzima, 12 década

(analogos da vit. K, novobiocina, cloranfenicol, pregnanediol)



Hiperbilirrubinemia conjugada
1. Alteracao da excrecao

1.1 Deficiéncia nos transportadores da membrana

canalicular

AR

Defeito no transportador da
S. de Dubbin-Johnson < membrana canalicular ATP-
dependente

— AR \_ Figado pigmentado de preto

S.de Rotor ) Figado

normal
N—

1.2 Disfuncao da membrana canalicular induzida por
drogas (ciclosporina)



2. AlteracOes parenguimatosas

Tipo hepatocelular

2.1 Hepatite viral (tipos A, B, C, D e E; EBV; CMV; HSV)
2.2 Cirrose alcodlica cronica

2.3 Toxicidade medicamentosa

2.4 Doenca de Wilson

2.5 Hepatite auto-imune

2.6 Deficiéncia de -l-antitripsina



Tipo colestatico (colestase intra-hepatica)

3.1 Colestase medicamentosa  (esteroides anabolizantes, CO)

3.2 Cirrose biliar primaria (destruic&o progressiva dos ductos biliares)

(estreitamente inflamatoério n&o infeccioso dos ductos

3.3 Colangite esclerosante \=:
biliares, 60 % dos casos em doentes com C. U.)

3.4 S. dos ductos biliares  (rejeicdo pos-transplante, sarcoidose e farmacos)
3.5 S. Colestatico intra-hepatico familiar tipos | a lll (AR, mutacdo de ATPase)

3.6 Colestase da gravidez (2° e 3° trimestres, resolucdo poés-parto,
etiologia desconhecida)



3. Ictericia pOs-hepatica

Obstrucdo mecanica a circulacao da bile nas vias biliares

COLESTASE - Diminuic&o da libertacao de bilirrubina no intestino

[

Gera-se um gradiente de A bilirrubina
pressao por deposicao de conjugada sai pela
bilirrubina conjugada nos membrana
hepatdcitos e ductos sinusoidal do

hepatdcito para o
sangue



3.1. Litiase biliar

95 % das patologias do tracto biliar

15 % destes doentes tém coledocolitiase
20-50 anos

Colica biliar (QSD, epigastro,

regioes subcostal e subesternal)



75 % calculos de colesterol; FR: multiparidade, CO, dieta,
obesidade

25% pigmentares (calcio, bilirrubina e acidos biliares);
FR: cirrose, estase biliar, hemolise crénica

Calculos > 2 cm e vesicula biliar calcificada associam-se a
pior prognadstico (colecistectomia profilactica se
assintomaticos)

ComplicacOes: colecistite, colangite, pancreatite




3.2 Estenoses benignas das vias biliares

/‘
Traumatismo cx

Trombose da art. hepatica
Ulcera duodenal perfurada

Pancreatite

N



3.3 Pancreatite

— ~

Aguda o
J l Cronica

80% por litiase biliar ou alcool l
Y, dos doentes 18-20% casos
pouco intensa guando a via biliar
obstrucdo da via biliar Ictericia : {  Principal _3
por calculo encravado Comﬁ:)rltr)nl a

Ictericia : ou edema da cabeca sem ieore

do pancreas (mais
raramente descompensacao
de hepatopatia alcodlica)




3.4 Colangite bacteriana

. Triade de Charcot : cdlica biliar, ictericia, febre e calafrios
(70 % dos casos)

* Pressupde obstrucéao biliar

- Organismos predominantes na bile: E. coli, Klebsiella, Pseudomonas,
Enterococcus e Proteus

- Complicacoes: sépsis



3.5 Colangite esclerosante

Rara, cronica, etiologia
desconhecida

Ictericia branda e gradual, com
bilirrubina entre 4 e 10 mg/dI

Complicacoes: cirrose biliar
secundaria, colangiocarcinoma



3.6 Diverticulos duodenais
3.7 Ascaridiase

3.8 QUiStOS do colédoco (ictericia, colangite, massa no QSD)

3.9 Doen(;a de Caroli (congénita ,dilatacdo intra-hepatica

sacular dos ductos)

3.10 Hemobhilia (colica biliar, ictericia, hemorragia intestinal)



3.11 Neoplasias
Colangiocarcinoma

Papilomas do ducto biliar

cabeca do pancreas

Carcinomas ampola de Vater
] <
periampulares RN

distal da via biliar principal

!

ictericia (¥4 dos doentes, sinal fisico mais frequente) perda
de peso e dor abdominal




Adenocarcinoma da vesicula
biliar

Compressao das vias biliares
por adenopatias metastaticas
ou linfomas



Abordagem do doente com
Ictericla



Hx clinica

Historia da doenca actual

Coloracao da pele, escleréticas e membranas mucosas (inicio, evolugéo da
intensidade da cor)

Dor abdominal, célica biliar
Artalgias, mialgias

Coldria

Acolia

Prurido

Esteatorreia

Anemia

Perda de peso e anorexia
Febre



Antecedentes pessoais

|dade

Sexo

Medicacao (CO, antobidticos)
Episodios prévios de ictericia
Viagens recentes

Doencas infecciosas

Consumo de alcool

Exposicao a drogas endovenosas
Hx de transfusdes

Exposicao a substancias toxicas (aflatoxinas, anabolizantes, arsénico,
cloroférmio, DDT)

Hx prévia de cx biliar



Antecedentes familiares

Hx familiar de doenca genética (S. Gilbert, Dca Wilson, def. -1-antitripsina, ...)

Hepatite cronica activa (anticorpos anti-proteinas nucleares)

Cirrose biliar primaria (anticorpos anti-mitocondriais)

Hemoglobinopatias (talassemia; anemia falciforme)



Exame Fisico
Inspeccao

Estado nutricional do doente

Coloracéo da pele (palma das maos e planta dos pés), escleroticas e membranas
mucosas

Sinais sugestivos de hepatopatia

.

Distensdo abdominal (confirmar ascite na palpacao/percussao)
Aranhas vasculares
Circulacao colateral, cabeca de medusa
< Eritema palmar
Ginecomastia
Atrofia testicular
Hipocratismo digital
Contractura de Dupuytren




Palpacao

(

Dimensbes

Figado | Consisténcia

Identificacdo do bordo inferior
Dor

Sinal de Murphy

Vesicula Biliar . , : -
{ Vesicula palpavel e indolor (de Curvoisier)

B Dimensobes
aco Pesquisa de dor

Massas abdominais
Adenomegalias na axila, pescoco e regiao inguinal

Sinais de irritagao peritoneal



Percussao

Avaliacao do tamanho do figado e baco
Pesquisa de massas

Dor a percussao

Sinais de irritacao peritoneal

Presenca de ascite

Auscultacao

Sem relevancia clinica



Exames complementares de dx



Estudo analitico

Bilirrubina sérica total

Bilirrubina conjugada (sangue e urina) e ndo conjugada
Aminotransférases (ALT e AST)

Fosfatase alcalina

GGT e 5-nucleotidase

Albumina

Tempo de protrombina



Exames Imagiologicos

Ecografia (12 escolha)

Dilatacao da arvore biliar intra e extra-hepatica,
calculos e distensao vesicular

Informacao sobre natureza das lesoes

Falsos negativos: cirrose ou colangite
esclerosante

Raramente identifica causa da obstrucao



CPRE

Na suspeita de ictericia obstructiva, por coledocolitiase, colangiocarcinoma,
tumores pancreaticos

Meétodo diagnaostico e terapéutico (bidpsia directa, remocéo dos calculos,
dilatacao de estenose, colocacao de stent)

Aplicavel a doentes com coagulopatias

Risco de pancreatite, colangite
e hemorragia



CTP

Quando se suspeita de obstrucdes
proximais ou quando a CPRE nao foi
bem sucedida

Risco de colangite, hemorragia,
extravasamento de bile

Cl: gravidez, coagulopatias, ascite sob
tensao



TAC

Suspeita de obstrucdo neoplasica:
. DefinicAo de massas
. Eventual invasdo/ metastizacao

. Estadiamento



HIDAScan (cintigrafia biliar)

Na fase inicial da obstrucédo pés-hepatica, quando a ecografia ainda é
negativa (ductos ainda nao dilatados)

Exame mais sensivel e especifico para dx de colecistite aguda (detecta
obstrucao do cistico)

Nao é exame de 12 escolha



Caso Clinico

ldentificacao

J.M.P.

sexo feminino

46 anos

raca negra

natural do Rio de Janeiro
residente no Porto
domeéstica



Queixa principal

Dor epigastrica e diarreia

Hx da doenca actual

Ha 2 meses iniciou quadro de dor epigastrica_ em aperto, intensa, que piorava
com a ingestao de alimentos. Sem factores atenuantes

Desde ha 1 més: diarreia com fezes amareladas (esteatorreia ), que ha 3
semanas se tornaram esbranquicadas (acolia ), além de urina escurecida
(coluria ) e escleroticas amareladas

Anorexia e Emagrecimento de aproximadamente 7 Kg desde o inicio dos
sintomas

Nega febre, vomitos, hematameses, melenas



Antecedentes pessoais

DM 2 dx ha 10 anos (a tomar Metformina)
HTA dx ha 6 anos (a tomar HCTZ e IECA)

Episodio de Hepatite A ha 8 anos

Transfusdo sanguinea ha 5 meses (devida a anemia por mioma uterino
submucoso)

Histerectomia ha 5 meses

Habitos alcoolicos moderados (1 copo de vinho/refeicdo); nega consumo de
drogas ilicitas

Habitos tabagicos: 10 cigarros/dia

Nega fracturas, alergias alimentares ou medicamentosas, contactos
recentes com substancias toxicas ou pessoas ictericas, episodios previos
de ictericia, viagens recentes



Antecedentes familiares

Mae falecida com 74 anos por carcinoma do colo uterino

Pai vivo, 78 anos, saudavel

Sem irmaos

Dois filhos aparentemente saudaveis

Nega hx familiar de ictericia ou doencas hereditarias



Exame Fisico

Estado Geral:

Doente vigil, orientada no
tempo e no espaco

Facies caracteristica de
dor

Palmas das maos, plantas
dos pes, esclerdticas e
mucosas ictéricas

Acianotica e apirética



Sinais vitais:

Temperatura: 36,4°C
FC: 110 bpm

FR: 22 ciclos/min
PA: 160/90 mmHg
Peso: 60 kg

Altura: 1,65 m




Torax

Auscultacdo cardiaca: S1 e S2 presentes e sem alteracdes. Sopro
sistolico nos focos mitral e aortico

Auscultacao pulmonar : sons pulmonares de intensidade normal,
presentes bilateral e simetricamente. Sem ruidos adventicios.




Abdbdmen

Sem distensao abdominal; presenca de simetria

Movimentos respiratorios normais

Ventre mole e depressivel

Dor a palpacdo superficial e profunda na reqido epi gastrica; presenca
de massa nodular palpavel, _ dificil de delimitar, nesta regiao

Sem sinal de Murphy

Vesicula biliar palpavel e indolor

Adenomegalia inquinal palpavel

Sem circulacéo colateral, ascite, espleno/hepatomegalia ou pulsatilidades anormais



Exames complementares de dx:

Exames analiticos

AST

ALT

GGT

FA

Bilirrubina Total

Bilirrubina Directa

90  (15-37)
143 (30-65)
523  (5-55)

761  (50-136)
31,4 (2-13)

23,9 (<3)



Ecografia transabdominal evidenciou dilatacao dos
ductos intra e extrahepaticos e presenca de massa ha
zona da cabeca do pancreas/22 porcao do duodeno

CPRE revelou descomprometimento da ampola de Vater

A aguardar TAC abdominal contrastada




Diagnosticos possiveis:

Adenocarcinoma da cabeca do pancreas  (a

favor: perda de peso associada a colestase, vesicula
de Curvoisier, massa palpavel e adenomegalia)

Outros tumores periampulares

Descartar Hepatite B ou C com exame soroldgico
(a favor: transfusao sanguinea recente)




