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a b s t r a c t

Caroli's disease is a rare congenital disease of the liver characterized by multiple seg-

mental cystic dilatation of intrahepatic bile ducts. The disease is referred as Caroli's

syndrome when it is associated with congenital hepatic fibrosis. The clinical features

include jaundice, right upper abdominal pain, and fever due to the associated complica-

tions of bacterial cholangitis. Owing to the rarity of this disorder, the diagnosis and

treatment is often delayed.
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Definicja, rys historyczny, epidemiologia

Definicja zespołu Caroliego (Caroli's syndrome; CS) odnosi się
do przypadków współwystępowania choroby Caroliego
(Caroli's disease; CD) i wrodzonego włóknienia wątroby (con-
genital hepatic fibrosis; CHF) [1]. Obydwa komponenty zespołu
mają wspólne podłoże patogenetyczne i należą do grupy
chorób charakteryzujących się zmianami narządowymi
o typie włóknienia oraz zmian torbielowatych ( fibropolycystic
diseases) [2].

Jacques Caroli w 1958 r. dokonał pierwszego opisu cho-
roby, nazwanej później chorobą Caroliego, którą przedstawił
jako wrodzone zaburzenie rozwoju wewnątrzwątrobowych
dróg żółciowych [3]. Kilkanaście lat później, w 1977 r. Todani
zawarł chorobę Caroliego w klasyfikacji torbieli dróg żółcio-
wych i przedstawił ją jako typ V [4].

CD jest definiowana jako odcinkowe torbielowate posze-
rzenie wewnątrzwątrobowych przewodów żółciowych. Ist-
nieje podział na postać rozlaną (diffuse type) z zajęciem obu
płatów wątroby oraz postać ograniczoną do jednego
z płatów czy segmentów wątroby (localized type). W więk-
szości przypadków zmiany typowe dla choroby Caroliego są
spotykane w obu płatach. Częstość występowania wynosi
1 przypadek na 1 000 000, większość z nich jest dziedziczona
w sposób autosomalnie recesywny. Dotychczas w literaturze
medycznej opisano nieco ponad 200 przypadków choroby
Caroliego [5].

Wrodzone włóknienie wątroby to termin odnoszący się,
podobnie jak choroba Caroliego, do wrodzonego zaburzenia
rozwoju wewnątrzwątrobowych przewodów żółciowych [6].
Postępujący proces włóknienia wątroby jest efektem zabu-
rzeń embriogenezy. Pierwsze opisy przypadków pojawiły się
w roku 1856, jednakże dopiero w 1961 roku powiązano
termin wrodzonego włóknienia wątroby z typowymi dla
niego objawami klinicznymi [7, 8]. Izolowane CHF jest
bardzo rzadkie, do jednostek chorobowych często współist-
niejących z CHF zalicza się: wielotorbielowatość nerek
dziedziczoną w sposób autosomalnie recesywny lub domi-
nujący, zespół Bardeta i Biedla, zespół Alströma, zespół
móżdżkowo-oczno-nerkowy (zespół Joubert), zespół Meckla
oraz wspomnianą już chorobę Caroliego [6].

Patogeneza

Wewnątrzwątrobowe przewody żółciowe powstają z bipoten-
cjalnych komórek progenitorowych, które na skutek kon-
taktu z wypustkami mezenchymy otaczającej drobne
odgałęzienia żyły wrotnej formują cylindryczną warstwę
komórek (ductal plates) dającą początek macierzystym prze-
wodom żółciowym [9]. Zaburzenia remodelingu tych komó-
rek, określane w literaturze anglojęzycznej jako ductal plate
malformation, skutkują przetrwaniem niezróżnicowanych
i niedojrzałych komórek, które w efekcie będą stymulowały
proces włóknienia wątroby [9].

W zależności od rodzaju dróg żółciowych, którego doty-
czą opisane wyżej zaburzenia embriogenezy, wrodzone
zmiany torbielowate wewnątrzwątrobowych przewodów żół-
ciowych obejmują 5 jednostek chorobowych: wrodzone

włóknienie wątroby, chorobę Caroliego, kompleksy von
Meyenburga, torbiele pojedyncze wątroby oraz wielotorbie-
lowatą chorobę wątroby ( polycystic liver disease) [2].

Wrodzone włóknienie wątroby jest następstwem zabu-
rzeń embriogenezy najmniejszych przewodów żółciowych
(przewodziki międzyzrazikowe), poszerzenie jest stwier-
dzane wyłącznie mikroskopowo [2]. Choroba Caroliego od-
nosi się do przypadków makroskopowego poszerzenia więk-
szych przewodów żółciowych [5]. Zajęcie obu rodzajów
przewodów występuje w zespole Caroliego [1].

Obraz kliniczny

Objawy kliniczne zespołu Caroliego są bardzo różnorodne,
jednakże jest on zwykle diagnozowany w dzieciństwie lub
u młodych dorosłych [1, 5, 11]. Pomimo obecności typowych
zmian morfologicznych od urodzenia, choroba Caroliego
może pozostawać bezobjawowa przez pierwsze dwie dekady
życia [1, 5, 11]. Z kolei, dynamicznie postępujący proces
włóknienia wątroby i jego główne powikłanie – nadciśnienie
wrotne, mogą składać się na obraz kliniczny już we wczes-
nym okresie życia [1, 5, 11]. Nadciśnienie wrotne może
zatem wyprzedzać objawy choroby dróg żółciowych bądź
pojawić się równocześnie.

Przeciążenie splotu żołądkowo-przełykowego skutkuje
powstaniem żylaków przełyku, które ze względu na ryzyko
wystąpienia krwotoku (krwiste wymioty świeżą, niestra-
wioną krwią) stanowią bezpośrednie zagrożenie życia pa-
cjenta. Hipersplenizm i będące jego efektem zaburzenia
sekwestracji elementów morfotycznych krwi (małopłytko-
wość, leukopenia, a nawet pancytopenia) także są typowe
dla pacjentów z wrodzonym włóknieniem wątroby [6].

Objawy kliniczne typowe dla choroby Caroliego obejmują
nawracające epizody ostrego zapalenia dróg żółciowych (łac.
cholangitis) [1, 11]. Zastój żółci sprzyja kolonizacji bakteryjnej,
(najczęściej pałeczkami Gram-ujemnymi). Typowe objawy
kliniczne składają się na tzw. triadę Charcota: ból o cha-
rakterze kolki żółciowej w okolicy podżebrowej prawej,
wysoka gorączka z dreszczami i żółtaczka. W przypadku
dołączenia się objawów wstrząsu i splątania obraz kliniczny
określa się jako pentadę Reynolda.

Zejściem procesu zapalnego może być formacja ropnia
wewnątrzwątrobowego [1, 5, 11]. Uszkodzenie nabłonka
kanalików żółciowych może powodować przenikanie bakte-
rii do krwi i bakteriemię. Kamica dróg żółciowych wewnątrz-
wątrobowych, wtórna do przewlekłego zapalenia, może być
przyczyną epizodów żółciopochodnego ostrego zapalenia
trzustki w związku z przedostawaniem się kamienia (lub
niewielkich kamieni) do brodawki i obturacją przewodu
żółciowego wspólnego i przewodu trzustkowego.

Nawracające epizody zapaleń dróg żółciowych są główną
przyczyną śmiertelności pacjentów z zespołem Caroliego [1,
5, 11]. Na skutek przewlekłego procesu zapalnego dróg
żółciowych pacjenci z zespołem Caroliego są narażeni na
rozwój cholangiocarcinoma, którego ryzyko wynosi 7–14%
i jest 100 razy wyższe niż populacyjne [1, 5, 11]. Tomasso
i wsp. [12] analizowali grupę 6 dzieci (2 chłopców, 4 dziew-
czynki) z rozpoznaniem choroby Caroliego, dodatkowo
u dwójki z nich rozpoznano wrodzone włóknienie wątroby
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