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Conceito
� Pigmentação amarelada da pele e

mucosas por deposição de bilirrubina 

� Esclerótica e mucosa jugal são os locais onde
a icterícia é detectada mais facilmente 

� Deve ser distinguida de outras causas de

pigmentação amarela, como carotinémia

(coloração amarelada da pele, mas não

da esclerótica), uso de quinacrina e 

exposição excessiva a fenóis

Se muito pronunciada ou de longa duração, a pele toma coloração esverdeada
por oxidação da bilirrubina em biliverdina



Concentração de Bilirrubina

Normal

0,3 mg/dl

1,0 mg/dl

Hiperbilirrubinemia2,25 mg/dl

Icterícia

Valor variável



Metabolismo da Bilirrubina

1- PRODUÇÃO E CAPTAÇÃO

2- CONJUGAÇÃO

3- EXCREÇÃO



Produção da Bilirrubina

� Produto da degradação do heme (ferroprotoporfirina IX)

� 80% destruição de 
eritrócitos senis

Produção de bilirrubina: 
250 – 300 mg/dia

� 15% destruição de células 
eritróides imaturas

� 1-5% turnover das 
hemoproteínas 
(mioglobina,citocromos)



Metabolismo da Bilirrubina





Tipos de Bilirrubina

Não-conjugada / indirecta Conjugada / directa

Lipofílica Hidrofílica

Circula no plasma ligada à albumina (ligação 
reversível e não-covalente)

Resulta da glicuronoconjugação da bilirrubina 
não-conjugada

Passa a BHE
Não é captada pelo rim

Não passa a BHE
Captada pelo rim (encontrada na urina em 
situações patológicas)



Efeitos tóxicos da 
hiperbilirrubinemia

enzimas mitocondriais
síntese e fosforilação de proteínas

a função do NMDA
transporte de H2O e electrólitos nas células renais

� Inibe:

a função do NMDA

� Induz quebras no DNA

� Tem afinidade para os fosfolípidos das membranas e inibe a 
captação de tirosina

� Pode dificultar a condução nervosa

� Pode causar encefalopatia (kernicterus)



Classificação da icterícia

Predomínio de biliurrubina 
não conjugada

Predomínio de bilirrubina 
conjugada

Aumento da produção Alteração da excreção 
hepática

Alteração do uptake 
hepático

Alterações parênquima 
hepático

• tipo hepatocelular
• tipo colestático

Alteração da conjugação Icterícia pós-hepática



Hiperbilirrubinemia não 
conjugada

� 1. Aumento da produção

1.1 Anemias hemolíticas1.1 Anemias hemolíticas

1.2 Reabsorção sanguínea de hemorragias
internas

1.3 Eritropoiese ineficaz (ex: anemia perniciosa, talassemia)



� 2. Alteração do uptake hepático

2.1 Interferência com o transporte membranar 
(ex: rifampicina, probenecide, contrastes radiológicos)

2.2 S. de Gilbert

7 % população
AD
Sexo masculino
Aparecimento na 2ª decada de vida
Défice parcial da UDP-glicuronosiltransferase e/ou uptake hepático



� 3. Alteração da conjugação hepática

3.2.1 S. Gilbert

3.1 Icterícia fisiológica do RN 

3.2 Alteração/inibição do sistema glicuronosil-tran sferase:

3.2.2 S. Criegler-Najjar

3.2.3 Inibição por fármacos

tipo I : ausência da enzima, 
neonatal

tipo II : deficiência parcial da 
enzima, 1ª década

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

alteração na actividade da 
UDP-glicuronosil-transferase



1.  Alteração da excreção

1.1   Deficiência nos transportadores da membrana 
canalicular

� AR
� Defeito no transportador da  

Hiperbilirrubinemia conjugada

S. de Dubbin-Johnson

S. de Rotor

� Defeito no transportador da  
membrana canalicular ATP-
dependente

� Fígado pigmentado de preto
� AR
� Fígado

normal

1.2   Disfunção da membrana canalicular induzida por
drogas (ciclosporina)



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

2.2 Cirrose alcoólica crónica

2.  Alterações parenquimatosas

Tipo hepatocelular

2.2 Cirrose alcoólica crónica

2.3 Toxicidade medicamentosa

2.4 Doença de Wilson

2.5 Hepatite auto-imune

2.6 Deficiência de � -1-antitripsina



Tipo colestático (colestase intra-hepática)

3.1 Colestase medicamentosa

3.2 Cirrose biliar primária

3.3  Colangite esclerosante

(esteróides anabolizantes, CO)

(destruição progressiva dos ductos biliares)

(estreitamente inflamatório não infeccioso dos ductos 
biliares, 60 % dos casos em doentes com C. U.)

3.4 S. dos ductos biliares

3.5  S. Colestático intra-hepático familiar tipos I  a III

3.6  Colestase da gravidez

biliares, 60 % dos casos em doentes com C. U.)

(rejeição pós-transplante, sarcoidose e fármacos)

(AR, mutação de ATPase)

(2º e 3º trimestres, resolução pós-parto, 
etiologia desconhecida)



3. Icterícia pós-hepática 

COLESTASE Diminuição da libertação de bilirrubina no intestino

� Obstrução mecânica à circulação da bile nas vias biliares

A bilirrubina 
conjugada sai pela 
membrana 
sinusoidal do 
hepatócito para o 
sangue

Gera-se um gradiente de 
pressão por deposição de 
bilirrubina conjugada nos 
hepatócitos e ductos



3.1.  Lítiase biliar

� 95 % das patologias do tracto biliar
� 15 % destes doentes têm coledocolitíase
� 20-50 anos� 20-50 anos
� Cólica biliar (QSD, epigastro, 

regiões subcostal e subesternal)



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

� 25% pigmentares (cálcio, bilirrubina e ácidos biliares); 
FR: cirrose, estase biliar, hemólise crónica

� Cálculos > 2 cm e vesícula biliar calcificada associam-se a 
pior prognóstico (colecistectomia profiláctica se 
assintomáticos)assintomáticos)

� Complicações: colecistite, colangite, pancreatite



3.2  Estenoses benignas das vias biliares

Traumatismo cx

Trombose da art. hepáticaTrombose da art. hepática

Úlcera duodenal perfurada

Pancreatite 



� 80% por litíase biliar ou álcool

3.3  Pancreatite

Aguda
Crónica

� 18-20% casos

� Icterícia :

� ¼ dos doentes
� pouco intensa
� obstrução da via biliar

por cálculo encravado
ou edema da cabeça
do pâncreas (mais  
raramente descompensação
de hepatopatia alcoólica)

� 18-20% casos
� quando a via biliar

principal é 
comprimida

� sem febre

Icterícia :



3.4  Colangite bacteriana

• Tríade de Charcot : cólica biliar, icterícia, febre e calafrios 
(70 % dos casos)

• Pressupõe obstrução biliar

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

• Complicações: sépsis



3.5  Colangite esclerosante

� Rara, crónica, etiologia 
desconhecida

� Icterícia branda e gradual, com 
bilirrubina entre 4 e 10 mg/dlbilirrubina entre 4 e 10 mg/dl

� Complicações: cirrose biliar 
secundária, colangiocarcinoma



3.6  Divertículos duodenais

3.7  Ascaridíase

3.8  Quistos do colédoco (icterícia, colangite, massa no QSD)

3.9  Doença de Caroli (congénita ,dilatação intra-hepática
sacular dos ductos)

3.10  Hemobilia (cólica biliar, icterícia, hemorragia intestinal)



3.11  Neoplasias

Colangiocarcinoma

Papilomas do ducto biliar

Carcinomas 
periampulares

cabeça do pâncreas
ampola de Vater 
duodeno 
distal da via biliar principal

� icterícia (¾ dos doentes, sinal físico mais frequente) perda 
de peso e dor abdominal



Adenocarcinoma da vesícula
biliar

Compressão das vias biliares Compressão das vias biliares 
por adenopatias metastáticas 
ou linfomas



Abordagem do doente com 
icterícia



Hx clínica
� História da doença actual

• Coloração da pele, escleróticas e membranas mucosas   (início, evolução da 
intensidade da cor) 

• Dor abdominal, cólica biliar
• Artalgias, mialgias• Artalgias, mialgias
• Colúria
• Acolia 
• Prurido
• Esteatorreia
• Anemia
• Perda de peso e anorexia 
• Febre



� Antecedentes pessoais

• Idade 

• Sexo

• Medicação (CO, antobióticos)

• Episódios prévios de icterícia

• Viagens recentes• Viagens recentes

• Doenças infecciosas

• Consumo de álcool

• Exposição a drogas endovenosas

• Hx de transfusões

• Exposição a substâncias tóxicas (aflatoxinas, anabolizantes, arsénico, 

clorofórmio, DDT)

• Hx prévia de cx biliar



� Antecedentes familiares

• Hx familiar de doença genética (S. Gilbert, Dça Wilson, def. � -1-antitripsina, ...)

• Hepatite crónica activa (anticorpos anti-proteínas nucleares)

• Cirrose biliar primária (anticorpos anti-mitocondriais)• Cirrose biliar primária (anticorpos anti-mitocondriais)

• Hemoglobinopatias (talassemia; anemia falciforme)



� Exame Físico
Inspecção

Estado nutricional do doente

Coloração da pele (palma das mãos e planta dos pés), escleróticas e membranas 
mucosas

Sinais sugestivos de hepatopatia :

Distensão abdominal (confirmar ascite na palpação/percussão)
Aranhas vasculares
Circulação colateral, cabeça de medusa
Eritema palmar
Ginecomastia
Atrofia testicular
Hipocratismo digital
Contractura de Dupuytren



Palpação

� Fígado

� Vesícula Biliar

Dimensões 
Consistência
Identificação do bordo inferior
Dor

Sinal de Murphy 
Vesícula palpável e indolor (de Curvoisier)

� Baço

� Massas abdominais

� Adenomegalias na axila, pescoço e região inguinal

� Sinais de irritação peritoneal

Dimensões
Pesquisa de dor



Percussão

Avaliação do tamanho do fígado e baço

Pesquisa de massas

Dor à percussão

Sinais de irritação peritonealSinais de irritação peritoneal

Presença de ascite

Auscultação

Sem relevância clínica



Exames complementares de dx
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Estudo analítico

� Bilirrubina sérica total

� Bilirrubina conjugada (sangue e urina) e não conjugada

� Aminotransférases (ALT e AST)� Aminotransférases (ALT e AST)

� Fosfátase alcalina

� GGT e 5-nucleotidase

� Albumina

� Tempo de protrombina



Exames Imagiológicos

Ecografia (1ª escolha)

- Dilatação da árvore biliar intra e extra-hepática,
cálculos e distensão vesicularcálculos e distensão vesicular

- Informação sobre natureza das lesões 

- Falsos negativos: cirrose ou colangite 
esclerosante

- Raramente identifica causa da obstrução



CPRE

- Na suspeita de icterícia obstructiva, por coledocolitíase, colangiocarcinoma, 
tumores pancreáticos

- Método diagnóstico e terapêutico (biópsia directa, remoção dos cálculos, 
dilatacão de estenose, colocação de stent)  

- Aplicável a doentes com coagulopatias

- Risco de pancreatite, colangite
e hemorragia



- Quando se suspeita de obstruções 
proximais ou quando a CPRE não foi 
bem sucedida

- Risco de colangite, hemorragia, 
extravasamento de bile

CTP

extravasamento de bile

- CI: gravidez, coagulopatias, ascite sob 
tensão



TAC

Suspeita de obstrução neoplásica:

• Definição de massas

• Eventual invasão/ metastização

• Estadiamento• Estadiamento



HIDAscan HIDAscan (cintigrafia biliar)(cintigrafia biliar)

• Na fase inicial da obstrução pós-hepática, quando a ecografia ainda é 
negativa (ductos ainda não dilatados)

• Exame mais sensível e específico para dx de colecistite aguda (detecta 
obstrução do cístico)obstrução do cístico)

• Não é exame de 1ª escolha



Caso Clinico

Identificação

� J.M.P.
sexo feminino� sexo feminino

� 46 anos
� raça negra
� natural do Rio de Janeiro
� residente no Porto
� doméstica



Queixa principal

Dor epigástrica e diarreia

Hx da doença actual

� Há 2 meses iniciou quadro de dor epigástrica em aperto, intensa, que piorava � Há 2 meses iniciou quadro de dor epigástrica em aperto, intensa, que piorava 
com a ingestão de alimentos. Sem factores atenuantes

� Desde há 1 mês: diarreia com fezes amareladas (esteatorreia ), que há 3 
semanas se tornaram esbranquiçadas (acolia ), além de urina escurecida 
(colúria ) e escleróticas amareladas

� Anorexia e Emagrecimento de aproximadamente 7 Kg desde o início dos 
sintomas

� Nega febre, vómitos, hematameses, melenas



Antecedentes pessoais

� DM 2 dx há 10 anos (a tomar Metformina) 

� HTA dx há 6 anos (a tomar HCTZ e IECA) 

� Episódio de Hepatite A há 8 anos

� Transfusão sanguínea há 5 meses (devida a anemia por mioma uterino � Transfusão sanguínea há 5 meses (devida a anemia por mioma uterino 
submucoso)

� Histerectomia há 5 meses

� Hábitos alcoólicos moderados (1 copo de vinho/refeição); nega consumo de 
drogas ilícitas

� Hábitos tabágicos: 10 cigarros/dia

� Nega fracturas, alergias alimentares ou medicamentosas, contactos 
recentes com substâncias tóxicas ou pessoas ictéricas, episódios prévios 
de icterícia, viagens recentes



Antecedentes familiares

� Mãe falecida com 74 anos por carcinoma do colo uterino

� Pai vivo, 78 anos, saudável

� Sem irmãos

� Dois filhos aparentemente saudáveis

� Nega hx familiar de icterícia ou doenças hereditárias



Exame Físico

� Doente vigil, orientada no 
tempo e no espaço

� Fácies característica de 

Estado Geral:

dor

� Palmas das mãos, plantas 
dos pés, escleróticas e 
mucosas ictéricas

� Acianótica e apirética



Sinais vitais:

� Temperatura: 36,4ºC
� FC: 110 bpm
� FR: 22 ciclos/min� FR: 22 ciclos/min
� PA: 160/90 mmHg
� Peso: 60 kg
� Altura: 1,65 m



Tórax

Auscultação cardíaca: S1 e S2 presentes e sem alterações. Sopro 
sistólico nos focos mitral e aórtico

Auscultação pulmonar : sons pulmonares de intensidade normal, 
presentes bilateral e simetricamente. Sem ruídos adventícios.



Abdómen

• Sem distensão abdominal; presença de simetria

• Movimentos respiratórios normais

• Ventre mole e depressível

• Dor à palpação superficial e profunda na região epi gástrica; presença • Dor à palpação superficial e profunda na região epi gástrica; presença 
de massa nodular palpável, difícil de delimitar, nesta região 

• Sem sinal de Murphy

• Vesícula biliar palpável e indolor

• Adenomegalia inguinal palpável

• Sem circulação colateral, ascite, espleno/hepatomegalia ou pulsatilidades anormais



Exames complementares de dx:

Exames analíticos

� AST          90      (15-37)

� ALT    143     (30-65)

� GGT 523     (5-55)

� FA        761     (50-136)

� Bilirrubina Total 31,4    (2-13)

� Bilirrubina Directa  23,9    (< 3)



� Ecografia transabdominal evidenciou dilatação dos 
ductos intra e extrahepáticos e presença de massa na 
zona da cabeça do pâncreas/2ª porção do duodeno

� CPRE revelou descomprometimento da ampola de Vater

� A aguardar TAC abdominal contrastada



Diagnósticos possíveis:

� Adenocarcinoma da cabeça do pâncreas (a 
favor: perda de peso associada a colestase, vesícula 
de Curvoisier, massa palpável e adenomegalia)de Curvoisier, massa palpável e adenomegalia)

� Outros tumores periampulares

� Descartar Hepatite B ou C com exame sorológico 
(a favor: transfusão sanguínea recente)


