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APRESENTAÇÃO

O estado de saúde, definido pela World Health Organization (WHO) como o 
“completo bem-estar físico, mental e social”, é um conceito revisitado de tempos 
em tempos pela comunidade científica. Hoje, em termos de ensino e pesquisa, 
a Coordenação de Aperfeiçoamento de Pessoal de Nível Superior (CAPES), 
distribui a saúde em sete áreas do conhecimento, sendo elas: Medicina, Nutrição, 
Odontologia, Farmácia, Enfermagem, Saúde coletiva e Educação física que, juntas, 
possuem mais de sessenta especialidades.

Essa diversidade inerente possibilita um vasto campo para a investigação 
científica. Neste sentido, corroborando com seu título, a obra “Ciências da Saúde: 
Campo Promissor em Pesquisa 5” traz a publicação de cento e vinte e sete 
trabalhos dentre estudos de casos, revisões literárias, ensaios clínicos, pesquisas 
de campo – entre outros métodos quanti e qualitativos – que foram desenvolvidos 
por pesquisadores de diversas Instituições de Ensino Superior no Brasil.

Visando uma organização didática, este e-Book está dividido em seis volumes 
de acordo com a temática abordada em cada pesquisa: “Epidemiologia descritiva 
e aplicada” que traz como foco estudos populacionais que analisam dados de 
vigilância em diferentes regiões do país; “Saúde pública e contextos sociais” que 
trata do estado de saúde de coletividades e tópicos de interesse para o bem-estar 
do cidadão; “Saúde mental e neuropatologias” que disserta sobre os aspectos 
cerebrais, cognitivos, intelectuais e psíquicos que compõe o estado de saúde 
individual e coletivo; “Integridade física e saúde corporal” que engloba os textos 
dedicados ao estudo do corpo e sua influência para a saúde humana; “Cuidado 
profilático e terapêutico” que traz em seus capítulos os trabalhos voltadas às opções 
de tratamentos medicinais sejam eles farmacológicos, alternativos ou experimentais; 
e, por fim, tem-se o sexto e último volume “Investigação clínica e patológica”, que 
trata da observação, exame e análise de diversas doenças e fatores depletivos 
específicos do estado de saúde do indivíduo.

Enquanto organizadores, esperemos que o conteúdo aqui disponibilizado 
posso subsidiar o desenvolvimento de novos estudos que, por sua vez, continuem 
dando suporte à atestação das ciências da saúde como um campo vasto, diverso e, 
sempre, promissor em pesquisa.

Luis Henrique Almeida Castro
Thiago Teixeira Pereira

Silvia Aparecida Oesterreich
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RESUMO: A Doença de Caroli é uma 
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dilatação segmentar e multifocal dos ductos 
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se projeta em todos os ductos biliares é 
definida como Síndrome de Caroli. A causa é 
desconhecida e hereditária em muitos casos. 
Estima-se que ocorre em 1 a 10.000 nascidos 
vivos, afetado homens e mulheres igualmente 
e é mais comum em descendentes asiáticos. 
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artigo de revisão sistemática sobre a Síndrome de Caroli, abordando o seu curso 
juntamente com as complicações decorrentes. A metodologia envolveu a seleção de 
artigos publicados nos últimos 10 anos e a partir da utilização dos descritores “caroli 
syndrome”, “caroli desease” e “caroli”. Sua clínica pode se manifestar por estase biliar 
e hepatomegalia, além de dor abdominal, febre, calafrios e icterícia. As principais 
complicações associadas são a colangite recorrente, colelitíase e abcessos intra-
hepáticos. Métodos de imagem são úteis para seu diagnóstico, sendo a ressonância 
magnética o mais específico e não invasivo. O tratamento deve ser individualizado 
para cada paciente e diante do quadro clínico é possível escolher a terapia mais 
adequada e as opções são a antibioticoterapia, hepatectomia parcial e o transplante 
hepático. Logo é uma patologia rara que evolui com complicações, sendo assim é de 
fundamental importância o diagnóstico precoce para uma melhor qualidade de vida.
PALAVRAS-CHAVE: Doença de caroli; Síndrome de Caroli; Complicações.

CAROLI´S DISEASE: SYSTEMATIC REVIEW

ABSTRACT: Caroli Disease is a congenital malformation characterized by segmental 
and multifocal dilation of intrahepatic bile ducts when this dysfunction protrudes into all 
bile ducts and is defined as Caroli Syndrome. The cause is unknown and hereditary 
in many cases. It is estimated to occur in 1 to 10,000 live births, affected men and 
women equally and is more common in Asian descendants. The aim of this study was 
to develop a systematic review article on Caroli Syndrome, addressing its course along 
with the resulting complications. The methodology involved the selection of articles 
published in the last 10 years and using the descriptors “caroli syndrome”, “caroli 
desease” and “caroli”. Its clinic may manifest as biliary stasis and hepatomegaly, as well 
as abdominal pain, fever, chills and jaundice. The main associated complications are 
recurrent cholangitis, cholelithiasis and intrahepatic abscesses. Imaging methods are 
useful for its diagnosis, being the most specific and noninvasive magnetic resonance 
imaging. Treatment should be individualized for each patient and given the clinical 
picture, it is possible to choose the most appropriate therapy and the options are 
antibiotic therapy, partial hepatectomy and liver transplantation. Therefore, it is a rare 
condition that evolves with complications, so early diagnosis for a better quality of life 
is of fundamental importance.
KEYWORDS: Caroli disease; Caroli’s syndrome; Complications.	

1 | 	INTRODUÇÃO

A Doença de Caroli (DC) é uma malformação congênita, rara com incidência 
de 1 em 1.000.000 na população, caracterizada por dilatação segmentar e multifocal 
dos ductos biliares intra-hepáticos, sendo mais comum em descendentes asiáticos 
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(BAWANY; ALARADI; NAWRAS, 2012).  
A causa da DC é desconhecida e hereditária na maioria dos casos, com padrão 

autossômico recessivo, porém há casos de herança autossômica dominante. A 
doença resulta da desorganização do ducto biliar, que inclue a oclusão neonatal da 
artéria hepática que leva a isquemia do ducto biliar e a dilatação cística (ectasia do 
ducto biliar).  Além disso, existem cistos envolvendo as tríades portais que resulta 
da taxa de crescimento anormal do epitélio biliar e do tecido conjuntivo, associado 
com a falta de involução normal das placas ductais que circundam os tratos portais. 
A associação dessa doença com a fibrose periportal caracteriza a Síndrome de 
Caroli (ACIOLI; COSTA; HENRIQUES, 2014).  

As alterações estruturais da doença são presentes desde o nascimento, 
porém o diagnóstico é feito em torno de 20 anos de idade, quando o paciente inicia 
o quadro com dor abdominal, febre, hiperbilirrubinemia, elevação da fosfatase 
alcalina, hepatomegalia ou sintomas de hipertensão portal. Raramente permanece 
assintomático por toda a vida, sendo diagnosticado via exames de imagem solicitados 
por indicações não relacionada a doença (GUIMARAES FILHO et al.,2012). 

Nas manifestações clínicas o paciente pode apresentar dor em quadrante 
superior direito, manifestando uma colestase ou colangite, além de evidências 
de fibrose portal (Síndrome de Caroli) ou ser oligossintomático. Nesse caso, o 
prognóstico é favorável quando o paciente não apresenta manifestações clínicas 
importantes que modifique seu cotidiano. Mesmo rara é importante o diagnóstico 
diferencial em pacientes com dores abdominais não específicas (GUIMARAES 
FILHO et al., 2012).  

A DC pode se associar com a doença policística renal autossômica recessiva 
ou, mais raramente, com a doença policística renal autossômica dominante, rim 
esponjoso medular e doença cística medular. Além disso, a fibrose hepática congênita 
tem a hipertensão portal com varizes esofagianas como principal consequência. 
Outra complicação é o colangiocarcinoma, pois o risco de desenvolvimento deste 
tipo de câncer possui incidência cem vezes maior nos portadores da doença do que 
na população em geral (CONDE et al, 2015). 

O diagnóstico radiológico é estabelecido pela visualização das lesões 
císticas de tamanhos variáveis distribuídos dentro do fígado ou em seu segmento 
hepático em comunicação com a árvore biliar, por meio de método de imagens: 
Ultrassonografia (USG), Tomografia Computadorizada, Colangiopancreatografia 
retrógrada endoscópica (CPRE) ou Colangiorressonância (GUIMARAES FILHO et 
al., 2012).  

A terapia proposta deve ser adaptada individualmente para cada pacientes 
dependendo da apresentação da clínica, local e extensão das anormalidades. O uso 
do ácido ursodeoxicólico atua na síntese hepática, secreção e absorção intestinal 
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de colesterol, aumentando consequentemente a fluidez biliar. Estratégias cirúrgicas 
são indicadas quando há complicações, risco de câncer ou extensão da doença 
(CORREIA; MORGADO, 2017).  

Além disso, a ressonância magnética é o método mais específico e não 
invasivo para descrever a dilatação ductal múltipla na DC, as estruturas císticas (< 
2 cm) e a fibrose periportal presente na Síndrome de Caroli. O tratamento depende 
dos achados clínicos e da extensão das anormalidades biliares (BAGHBANIAN; 
SALMANROGHANI; BAGHBANIAN, 2013).  

Dessa maneira, por ser uma doença rara na população e existir poucos estudos 
a respeito da DC, esta revisão sistemática tem o intuito de detalhar e mostrar as 
evidências existente dessa patologia. 

2 | 	MÉTODOS E CRITÉRIOS DA BUSCA DE ARTIGOS 

A presente pesquisa apresenta-se como um artigo de revisão. Ela foi 
desenvolvida baseada no atual acervo literário presente nos meios online e físico. 
No quesito físico, a pesquisa utilizou, como embasamento teórico, o volume 4 da 
obra “Clínica Médica” da editora Manole. Esta tem como organizadores Mílton de 
Arruda Martins, Flair José Carrilho, Venâncio Avancini Ferreira Alves, Euclides Ayres 
de Castilho, Giovanni Guido Cerri e Chao Lung Wen.  

Quanto à pesquisa por meios online, foram utilizadas as plataformas de 
pesquisas: PUBMED, Scielo e Google Acadêmico. O recolhimento e triagem dos 
artigos foi realizado por meio das palavras-chave “caroli syndrome”, “caroli desease” 
e “caroli”. Foram recolhidos principalmente os que abordavam as consequências ou 
complicações da Doença ou Síndrome de Caroli.  

Critérios de inclusão de artigos

•	 Pesquisas publicadas nos últimos 10 anos. 

•	 Publicações de pesquisas da DC em seres humanos. 

•	 Artigos somente em língua portuguesa, inglesa e espanhola. 

Critérios de exclusão de artigos

•	 Pesquisa sobre a DC em animais. 

•	 Artigos em quaisquer outros idiomas que não sejam: português, inglês e 
espanhol. 

A seguir (Figura 1) o fluxograma do método utilizado para seleção de artigos:
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Figura 1 - Fluxograma dos resultados obtidos (autor, 2019).

3 | 	REVISÃO DE LITERATURA 

3.1	Etiologia 

A doença de Caroli foi descrita pela primeira vez em 1958 pelo Dr. Jacques 
Caroli, um gastroenterologista francês que observou “dilatação segmentar multifocal 
sacular ou fusiforme não obstrutiva dos ductos biliares intra-hepáticos”. Agora é 
conhecido como um distúrbio genético envolvendo o gene PKHD1 (polycystic kidney 
and hepatic disease 1), que afeta uma proteína chamada fibrocistina. Essa proteína 
é expressa em vários sistemas orgânicos: células tubulares renais, colangiócitos 
hepáticos e pâncreas. Anormalidades genéticas nessa proteína resultam em 
alterações fibrocísticas nos rins e fígado. A doença de Caroli é frequentemente 
observada na doença renal policística autossômica recessiva (ARPKD) (SOARES 
et al., 2017). 

3.2	Epidemiologia 

Os números exatos de incidência e prevalência não são conhecidos, pois a 
condição é rara, mas estima-se que ocorra em aproximadamente 1 em cada 10.000 
nascidos vivos. Homens e mulheres são igualmente afetados, sendo mais comum 
em pessoas de ascendência asiática. O pico de incidência ocorre no início da 
vida adulta e mais de 80% dos pacientes apresentam antes dos 30 anos de idade 
(UMAR; JOHN, 2019). 
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3.3	Fisiopatologia 

A base fisiopatológica exata da DC não está totalmente esclarecida. Mas sabe-
se que a doença de Caroli é um distúrbio genético que envolve mutação do gene 
PKHD1, que é responsável pela proteína fibrocistina. Mais de 100 mutações nesse 
gene foi registrada e a maioria dos pacientes afetados possui heterozigosidade 
composta, significa que ambos os alelos têm duas mutações diferentes, o que torna 
o gene com defeito e proteína anormal. 

No fígado, essa proteína faz parte dos cílios no lado luminal dos colangiócitos 
e atua como um importante receptor na via de sinalização da proteína que controla 
a composição biliar. Ele detecta estímulos mecânicos, químicos e osmóticos na bílis 
que, através de complexas vias de sinalização, alteram a composição da bílis. 

Além disso, a proteína tem relação com o controle na proliferação celular 
tanto no fígado como nos rins. Portanto, a ausência completa ou anormalidade da 
proteína, causa dano estrutural ao parênquima hepático como as dilatações císticas 
brutas que levam a fibrose, como também estase biliar e iodo que causam litíase e 
obstrução intra-hepáticas, que se apresenta precocemente na forma de colangite 
(UMAR; JOHN, 2019).

3.4	Apresentações Clínicas 

3.4.1	 Sinais 

•	 Estase Biliar  

É a apresentação clínica mais comum. É decorrente das dilatações biliares e 
das complicações associadas, a saber: infecção secundária devido ao retardo do 
fluxo biliar e litíase biliar (PASSOS et al, 2017).  

A estase biliar é caracterizada pela hipomotilidade da vesícula. Ela constitui um 
dos fatores para a formação da litíase biliar. Sua origem, por outro lado, permanece 
controversa. Alguns autores afirmam que a dismotilidade vesicular é uma condição 
primária ou secundária ao acúmulo excessivo de colesterol e à inflamação (MARTINS 
et al, 2009).  

•	 Hepatomegalia  

Dentre os casos já diagnosticados com SC, é possível notar que há com 
frequência a menção de hepatomegalia. Conforme verificado nos relatos de caso 
de Ferro et al (2007) e Fornari et al (1998), uma vez que a referida síndrome é 
instalada, seu principal local de atuação é nos ductos biliares. Portanto, há uma 
dilatação das vias biliares que desencadeia um edema no fígado. Ainda segundo 
os relatos de Ferro et al (2007) e Fornari et al (1998), o edema desencadeado no 
fígado causa um aumento do volume abdominal externo. Esse sinal, causa dores 



 
Ciências da Saúde: Campo Promissor em Pesquisa 10 Capítulo 10 77

na região abdominal do paciente.  

3.4.2	 Sintomas  

Apesar da ocorrência da SC ser de 1 caso para cada 1.000.000 de indivíduos, 
os casos já diagnosticados demonstraram uma similaridade quanto aos sintomas 
apresentados nos pacientes. De acordo com Passos et al (2017), estes são:  

•	 Aumento do volume abdominal;  

•	 Dor abdominal;  

•	 Febre;

•	 Calafrios;  

•	 Icterícia;  

3.5	Complicações da síndrome de caroli  

A Doença de Caroli (DC) é resultado de uma anomalia embriológica dos ductos 
biliares maiores, enquanto anomalias nos ductos menores é denominada de fibrose 
hepática congênita. Logo, quando essa disfunção se desenvolve em todos os ductos 
biliares, é caracterizada a Síndrome de Caroli (SC) (GUIMARÃES FILHO, 2012). 

Segundo Badura et al (2013), as principais complicações associadas à DC e 
SC estão representadas no quadro a seguir:  

PRINCIPAIS COMPLICAÇÕES ASSOCIADAS À DC E SC 

Colangite recorrente  

Colelitíase  

Abscessos intra-hepáticos  

Badura et al (2013), adaptado.

3.5.1	 Colangite recorrente  

De acordo com Martins et al (2009), a colangite esclerosante primária (CEP) 
é uma enfermidade hepática colestática crônica marcada por inflamação, fibrose 
e obstrução dos ductos intra-hepáticos ou extra-hepáticos. Observando a história 
natural da referida doença, nota-se que ela progride vagarosamente para uma 
cirrose biliar e, pode até desenvolver uma enfermidade hepática terminal, como 
ocorre entre 10 a 30% dos casos. 

Segundo Gores et al (2006), há um alto risco de colangite bacteriana 
recorrente àqueles pacientes que devido a doença biliar isquêmica, CEP e SC, 
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contraíram doença biliar estrutural. A ocorrência do bloqueio biliar, por sua vez, tem 
por consequência a estase biliar com colonização bacteriana, e pode progredir para 
colangite. Clinicamente, a colangite de repetição ou colangite recorrente é marcada 
pela ocorrência frequente de dor abdominal, calafrios, febre e icterícia (LAM et al, 
1978). 

 

3.5.2	 Colelitíase  

Martins et al (2009) afirma que a colelitíase é um dos maiores causadores de 
internações por enfermidades gastrointestinais no mundo ocidental. Cerca de um 
milhão de novas ocorrências são diagnosticadas nos Estados Unidos da América e, 
por volta de 700 mil colecistectomias são efetuadas anualmente 

(BROWNING & JAYAPRAKASH, 2006; PORTINCASA, MOSCHETTA & 
PALASCIANO, 2006). 

A vesícula é o núcleo principal para formação de cálculos, sendo a coledocolitíase 
uma consequência, em geral, do transporte dos cálculos da vesícula. Contudo, em 
casos de infecções ou estase biliar, os cálculos podem ser formados dentro dos 
próprios ductos biliares (MARTINS et al, 2009). 

 

3.5.3	 Abscessos Intra-hepáticos 

A maior parte dos abscessos intra-hepáticos acontece em pacientes que 
apresentam uma doença do trato biliar, mais frequentemente a colecistite, colangite 
ou precedente de cirurgia hepatobiliar prévia. Pode, ainda, advir devido a trauma 
abdominal contuso ou penetrante. O abscesso intra-hepático, é resultado de um 
ponto infeccioso intraabdominal, tais como apendicite, diverticulite e peritonite 
(mediante bacteriemias), que atingem o fígado e a via hematogênica. É importante 
mencionar que quase 50% das vezes não se encontra o ponto primário de infecção, 
(SHERLOCK & DOOLEY, 1997), portanto, é sempre importante, nesses casos, 
pesquisar a doença periodontal severa, pois é a provável causa de infecção 
(CRIPPIN & WANG, 1992).  

O referido abscesso pode ser consequência de sangue infectado que chega ao 
fígado por meio de artéria hepática, pós-trauma abdominal, veia porta, febites, via 
biliar, ou eventualmente pode ter origem desconhecida. Sabe-se que há condições 
patológicas imunossupressoras que propiciam a origem do abscesso hepático, tal 
como acontece com os portadores de diabetes melitus, AIDS, cirrose hepática, 
doenças linfoproliferativas, uso de drogas imunossupressoras e outras (RUSTGI & 
RITCHER, 1989; CHEN et al, 2007).
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3.6	2.6 Tratamento 

3.6.1	 Hepatectomia parcial  

Segundo o relato de caso de Guimarães Filho et al (2012), o edema causado 
pela dilatação dos ductos biliares no fígado já evoluiu para um abscesso hepático. 
Por esse motivo, um dos tratamentos sugeridos e aplicados no referido caso fora 
a hepatectomia parcial. Esse meio de tratamento pode oferecer um alívio completo 
dos sintomas.  

 

3.6.2	 Transplante hepático  

Contudo, ainda segundo Guimarães Filho et al (2012), uma vez que o paciente 
já entrou em complicações tais como colangite recorrente ou cirrose, é preferível 
realizar o transplante hepático. Uma vez que as complicações citadas não são 
definitivamente tratadas com remoção parcial do fígado.  

 

3.6.3	 Antibioticoterapia  

Fornari et al (1998) em seu caso relatou que um paciente que possui o fluxo 
biliar obstruído acumula bactérias que, por sua vez, provoca colangite recorrente 
eventualmente com sepse grave e/ou abscessos hepáticos. Esses fatores podem 
evoluir para uma fibrose hepática.  

Nesse caso, o tratamento recomendado é o antibioticoterapia. O tratamento 
por meio de antibióticos destrói as bactérias e impede que elas se desenvolvam e 
causem piores complicações.  

4 | 	CONCLUSÃO

A Doença de Caroli é uma patologia rara, de etiologia desconhecida, na 
qual as alterações estruturais são percebidas desde o nascimento, o que confere 
manifestações clínicas ao longo da vida e uma baixa na qualidade de vida do 
paciente portador da doença. Devido a sua gravidade, o diagnóstico precoce é 
de suma importância, pois as alterações estruturais que predispõem a colestase 
e episódios recorrentes de colangite aguda podendo complicar com formação 
de cálculos biliares intra-hepáticos, abscesso hepático e sepse. Sendo assim o 
profissional da saúde deve estar atento aos principais sinais e sintomas da doença, 
uma vez que o tratamento básico consiste no diagnóstico e tratamento precoce das 
crises de colangite. Vale ressaltar que um bom vínculo médicopaciente deve ser 
formado, uma vez que esses pacientes deverão ser acompanhados por toda a vida. 
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