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Girifl
Prenatal dönemde fetal safra kesesi ile ilgili olarak

saptanan sorunlar›n ço¤u selim tabiatl›d›r.[1] Fetal safra
kesesinin ultrasonografide görülememesi ise nadir ol-

makla birlikte araflt›r›lmas› gereken bir durumdur.[2] En
büyük olas›l›k ilk incelemede görüntülenemeyen kesenin
hemen sonras›ndaki ikincil incelemede veya son trimes-
terde veya do¤umdan sonra görülmesidir, bu durumda

Özet

Amaç: Çal›flman›n amac› antenatal muayenelerde fetüste görüntü-
lenemeyen safra kesesi oran› ve buna efllik eden özelliklerin de¤er-
lendirilmesidir.
Yöntem: Gebeli¤in ikinci trimesterinde incelenen 2704 fetüste
safra kesesi, görüntülenme özelli¤ine göre var veya yok fleklinde iki
grupta incelendi. Gruplar aras› farklar karfl›laflt›r›ld›. Görüntüle-
mede baflar›s›z olanlar ikinci incelemeye tabi tutuldu. ‹kinci ince-
lemede de görüntüleme baflar›s›z olursa daha ileri tetkiklere geçil-
di ve prognoz de¤erlendirildi. 
Bulgular: ‹lk muayenede olgular›n %96.9’unda, ikinci muayenede
ise kümülatif olarak olgular›n %99.1’inde safra kesesi yerinde bu-
lundu. Safra kesesinin görüntülenemedi¤i olgular›n büyük ço¤un-
lu¤u (%90.5) gebeli¤in 15–18. haftalar›nda yer almakta idi. Gebe-
lik haftas› ilerledikçe görüntüleme baflar›s› artarken, 22 haftadan
sonra fetal anomali saptanmayan olgular›n hepsinde safra kesesi
görüldü. Fetal anomali olgular›n›n %19.6’s›nda safra kesesi görü-
lemezken, safra kesesi görülemeyen olgularda istatistiksel anlaml›
olarak daha yüksek oranda (%22.6) fetal anomali saptand›
(p<0.001). Safra kesesinin görülemedi¤i ve do¤um yapan 3 olgu-
dan birinde izole safra kesesi yoklu¤u belirlendi.
Sonuç: Fetal muayene s›ras›nda safra kesesi 22 gebelik haftas›na
kadar görülmelidir. Genellikle ard›fl›k incelemelerde görüntüleme
sa¤lan›r. Aksi durumdaki olgular fetal anomali yönünden de¤er-
lendirilmeli, gerekiyorsa kistik fibroz, bilier atrezi ve karyotip ano-
malileri araflt›r›lmal›d›r. 
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Abstract: Undetectable gall bladder in fetus: 
what to do?
Objective: This study aims to evaluate the rate of undetectable gall
bladder in fetus during antenatal examinations and accompanying
characteristics. 
Methods: A total of 2704 fetuses examined in the second trimester
were separated into two groups according to the presence or lack of
their gall bladders during the imaging. The differences among the
groups were compared. Those failed to image were examined second
time. If it was failed to image in the second examination, more advanced
examinations were performed and the prognosis was evaluated. 
Results: Gall bladder was found in situ in 96.9% of the cases in the
first examination and in 99.1% of the cases cumulatively in the sec-
ond examination. The majority (90.5%) of the cases of whose gall
bladder cannot be detected were between 15 and 18 weeks of their
gestation. While imaging success was increasing as week of gestation
increases, gall bladder was displayed in all cases which had no fetal
anomaly after 22 weeks of gestation. While gall bladder could not be
detected in 19.6% of the cases with fetal anomaly, a higher rate of
fetal anomaly (22.6%) was observed in cases whose gall bladder
could not be detected which was statistically significant (p<0.001).
The lack of isolated gall bladder was determined in one of 3 cases
who delivered and whose gall bladder could not be detected. 
Conclusion: Gall bladder should be seen during fetal examination
until 22 weeks of gestation. Imaging is ensured usually by consecutive
evaluations. The cases in the contrary condition should be evaluated
in terms of fetal anomaly, if necessary, cystic fibrosis, biliary atresia
and karyotype anomalies should be investigated. 

Keywords: Biliary atresia, cystic fibrosis, fetal anomaly, gall bladder,
ultrasonography.



yenido¤an genellikle sorunsuzdur.[3,4] ‹kinci ve üçüncü
olas›l›klar ise iyi prognozlu izole safra kesesi yoklu¤u ve-
ya kötü prognozlu safra yollar› atrezisidir.[2,5,6]

Safra kesesi antenatal dönemde görüntülenememifl
ise öncelikle inceleme 10–15 gün içinde tekrarlanmal›,
yine görülemez ise fetüste morfolojik inceleme detay-
land›r›lmal› ve efllik edebilecek patolojiler araflt›r›lmal›-
d›r. Bu konuda incelenen serilerde %24’lere varan ek
anomali olas›l›¤› bildirilmifltir.[7] Bu ek bulgular›n varl›-
¤›nda karyotip analizine baflvurulmas› önerilmektedir.[7]

Öte yandan kistik fibrozlu olgular›n %75’inde safra
kesesi yoklu¤una rastlanmaktad›r.[8] Safra kesesi görüle-
memifl fetüslerin amniyon s›v›s›nda kistik fibroz mutas-
yon analizinin yan›nda yine sindirim enzimlerinin arafl-
t›r›lmas› bu hastal›¤›n tan›s› için yol gösterici olur.[7] ‹n-
vaziv giriflimi kabul etmeyen ailelerde ise ebeveynlerde
kistik fibroza yönelik spesifik genetik araflt›rma yap›l-
mas› da tan›ya yard›mc› olabilir.[9] ‹zole safra kesesi
yoklu¤u selim bir bulgu olmas›na ra¤men biliyer kanal
atrezisi ile birlikte ise prognoz kötüdür. Bunlarda, tar-
t›flmal› olmakla birlikte gebeli¤in 22. haftas›ndan önce
amniyon s›v›s›nda sindirim enzim araflt›rmas› öneril-
mektedir.[7,9]

Bu çal›flmada fetüste safra kesesinin ultrasonografi ile
görüntülenme baflar›s› retrospektif olarak araflt›r›lm›fl,
görüntülenemeyen safra kesesi olgular›ndaki klinik, so-
nografik ve laboratuvar özellikler de¤erlendirilmifltir. 

Yöntem
Retrospektif olarak yürütülen bu çal›flmada, Ocak

2008 ve Kas›m 2015 tarih aral›¤›nda, gebeli¤in 15–30
haftalar› aras›nda, rutin veya hedefe yönelik ultrasonog-
rafi incelemeleri s›ras›nda 2704 fetüste safra kesesinin
beklenen anatomik yerleflim yerinde bulunup bulunma-
d›¤› incelenmifltir. Tetkikler General Electric Voluson
730 ve E8 cihazlar› (GE Healthcare, Little Chalfont,
Birleflik Krall›k) ile tek uygulay›c› taraf›ndan yap›lm›flt›r.

Safra kesesi sa¤ üst kadranda, orta hat ile 30–45 de-
rece aç›lanma yapan, karaci¤erin hemen alt›nda, intra-
hepatik umbilikal venin sa¤›nda, içeri¤i hipoekojenik,
duvarlar› ekojenik, bir ucu künt konkav, di¤eri damla
fleklinde yap› özelli¤i gösteren kistik, uzunca tübüler
yap›n›n varl›¤› veya yoklu¤u olarak not edilmifltir[10]

(fiekil 1 ve 2).
Safra kesesi görülememifl olan olgularda gebelik

haftas›, fetüsteki, sonografideki ve varsa di¤er görüntü-

leme yöntemlerindeki özellikler ile genetik incelemele-
re ait ek bulgular ayr›ca not edilmifltir. Yafl ve gebelik
haftalar›n›n ortalama ve standart sapmalar› hesaplan-
m›fl, özelli¤i olan gruplar t, ki kare ve Fisher testleri ile
karfl›laflt›r›lm›flt›r. ‹statistiksel anlaml›l›k düzeyi p<0.05
olarak tan›mlanm›flt›r.
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fiekil 1. Transvers kesitte safra kesesi.

fiekil 2. Parasagital kesitte safra kesesi ve mide.



Bulgular
‹ncelenen gebelerin yafl ortalamas› 33.2±3.6, ortala-

ma gebelik haftas› 20.4±2.6 idi. Yap›lan ilk incelemede
84 fetüste safra kesesi beklenen anatomik bölgesinde
görüntülenemedi (%3.1). Y›llara göre görüntüleme ba-
flar›s›n›n da¤›l›m›na bak›ld›¤›nda kümülatif baflar› ince-
lemenin yap›ld›¤› ilk y›llarda %95 s›n›r›nda bulunur-
ken, son y›llarda %99’un üzerine ç›kt›.

Görüntülemenin gebelik haftas› ile iliflkisi incelen-
di¤inde, gebelik haftas› ilerledikçe safra kesesinin gö-
rüntülenebilme olas›l›¤›n›n artt›¤› saptand›: ilk incele-
mede görüntüleme baflar›s› gebeli¤in 15–16 haftalar›n-
da %78.4, 17–18 haftalar›nda %92.7, 19–20 haftalar›n-
da %99.2, 21–22 haftalar›nda %99.7, daha sonras›nda
ise %100 idi (Tablo 1). Görüntüleme yap›lamayan
grubun gebelik haftas› ortalamas› 16.5±1.5 hafta, yap›-
labilen grubunki ise 20.5±2.5 olarak bulundu
(p<0.001). Safra kesesinin görüntülenemedi¤i olgular›n
%90.5’si gebeli¤in 15, 16, 17 ve 18 haftalar›nda yer al-
makta idi.

Olgular›n dördü takip muayenelerine gelmediler ve
tetkikler ilerletilemedi. Safra kesesi görüntülenemeyen
olgular›n 17’sinde t›bbi tahliyeyi gerektiren veya fetal
kay›p ile sonuçlanan bir süreç söz konusu idi ve bu gru-
bun büyük ço¤unlu¤unda tekrar inceleme yapma flans›
olmad›. Takip yap›lamayan bu 21 olgu inceleme gru-
buna dahil edilmedi¤inde, 2–4 hafta içinde yeniden in-
celeme yap›lan olgular›n %95.2’sinde (60/63) kesenin
yerinde oldu¤u gözlendi ve takip sonras› genel görün-
tüleme baflar›s› %99.1 olarak belirlendi.

Safra kesesinin görüntülenme baflar›s›; çoklu anoma-
li, non-immün hidrops, kromozom anomalisi, genitoüri-
ner anomali ve kalp anomalisi olgu gruplar›nda normal
bulgular› olan di¤er gruba göre daha düflüktü (Tablo 2).
Bu gruptaki ilk incelemede safra kesesi görülememe ora-
n› %19.6 olup, bu oran görüntü al›nabilen anomali sap-

tanmayan gruptan anlaml› olarak ayr›flmaktayd›
(p<0.001). Safra kesesi görüntülenemeyen grupta fetüs-
lerde %17.9, fetüs karyotipinde ise %4.8 oran›nda ano-
mali saptand› (toplamda: %22.6) (p<0.001) (Tablo 3).

Sonland›rma yap›lan veya spontan kay›p ile sonla-
nan grup d›fl›nda takiplerini sürdüren üç olguya karyo-
tip analizi ve kistik fibroz araflt›rmas› teklif edildi. Bun-
lardan sadece biri teklifi kabul etti ve yap›lan her iki in-
celemenin sonunda patolojik bir bulguya rastlanmad›.
Bu gebeye bir defa fetal manyetik rezonans görüntüle-
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Tablo 1. Safra kesesi görüntüleme baflar›s› ve bunlar›n gebelik haftalar›na göre da¤›l›m›.

15–16 hafta 17–18 hafta 19–20 hafta 21–22 hafta 23–30 hafta Toplam
N 185 483 662 852 522 2704

Safra kesesi (+) n (%) 145 (%78.4) 447 (%92.65) 657(%99.24) 849 (%99.65) 522 (%100) 2620 (%96.89)

Safra kesesi (-) n (%) 40 (%21.6) 36 (%7.45) 5 (%0.76) 3 (%0.35) 0 (%0) 84 (%3.11)

T›bbi tahliye-Fetal kay›p (n) 7 8 1 1 0 17

Takip (-) ( n) 1 2 0 1 0 4

Geç görüntülenen safra kesesi n (%) 31 (%96.87) 25 (%96.15) 3 (%75) 1 (%100) 0 60 (%95.23)

Takip (+)  ( n) 1 1 1 0 0 3

Tablo 2. Fetal anomaliler ve görüntülenemeyen safra kesesi.

Anomali tipi n Safra Safra Safra kesesi
kesesi kesesi gözlenememe

(+) (-) oran›

Kromozomopati 23 19 4 %17.39

MSS - NTD 17 16 1 %5.88

Kalp 15 12 3 %20.00

Genitoüriner 14 10 4 %28.57

Multipl 8 5 3 %37.50

Hidrops fetalis 6 3 3 %50.00

‹skelet 4 3 1 %25.00

Gastrointestinal 3 3 0 %0

Diyafragma 3 3 0 %0

Minör 4 4 0 %0

Toplam 97 78 19 %19.58

MSS: Merkezi sinir sistemi; NTD: Nöral tüp defekti

Tablo 3. Safra kesesi görüntüleme baflar›s› ve fetal anomali varl›¤›.

Anomali (+) Anomali (-) Toplam

Safra kesesi (+) 78  (%2.98) 2542 (%97.02) 2620

Safra kesesi (-) 19 (%22.61) 65 (%77.38) 84

Toplam 97 2607 2704

p<0.001
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me (MR) uyguland› ancak safra kesesi ve yollar› görün-
tülenemedi. Do¤um sonras› 3. ay sonuna kadar yap›lan
klinik ve laboratuvar incelemelerin sonucunda safra ke-
sesi yine görüntülenemedi ancak ek patolojik bir bul-
guya da rastlanmad›. Di¤er iki olgu takibe gelmedi,
bunlardan sadece birine do¤umdan sonra telefon ile
ulafl›ld› ve yenido¤an›n sorunsuz oldu¤u ö¤renildi.

Safra kesesi görülen ancak gastrointestinal baflka
bulgular› olan bir olguda kistik fibroz saptand› ve gebe-
lik sonland›r›ld›. Bu olgunun retrospektif sonografi gö-
rüntülerinde safra kesesinin varl›¤› teyit edildi.

Tart›flma
Safra yollar› ve karaci¤er embriyoda gebeli¤in 4-6

haftas›nda hepatik ç›k›nt›dan geliflmeye bafllar. Sekizin-
ci haftada hepatosit prekürsörleri olan hepatoblastlar-
dan ekstrahepatik yollar oluflur ve intrahepatik bölüm
kollar› ile birleflirler. Bunlar›n hepsinin lümeni bafltan
itibaren aç›k olup 12 haftada tübüler yap›lar olarak fle-
killenir.[11,12] Bu haftadan itibaren safra yap›m› tespit
edilebilir ve duodenumda safra saptanabilir.[1,13] Epitel-
yum ve mezenkim etkileflimi düzenli olmazsa duktal ta-
baka malformasyonundan bahsedilir.[13]

Safra kesesi büyüme e¤rileri gebeli¤in ikinci trimes-
teri ile term aras›nda oluflturulmufl ve kesenin 15–30
haftalar aras›nda lineer olarak büyüdü¤ü gösterilmifl-
tir.[1,14] Goldstein ve ark.[15] safra kesesi uzunlu¤u ve ça-
p›n› gebeli¤in 15–19 haftalar›nda 10×3 mm, 20–22 haf-
talar›nda 15×4 mm, 23–24 haftalar›nda 19×6 mm,
25–30 haftalar›nda 21×7 mm, 31 haftadan sonra ise
26×7 mm olarak belirtmifltir. Kesenin boyutlar› gebelik
haftas› ile orant›l› olarak büyür ve fetal cinsiyetten etki-
lenmedi¤i düflünülmektedir.[16] Chan ve ark.[1] ile Hata
ve ark.[14] gebeli¤in 30 haftas›ndan sonra kese boyutlar›-
n›n sabit kald›¤›n› göstermifllerdir. Safra yap›m› yan› s›-
ra duodenuma boflalt›m›n da oldu¤unu, bu nedenle ke-
se hacminde küçük oynamalar›n olabilece¤i ise Gold-
stein ve ark. taraf›ndan bildirilmifltir.[15]

Eriflkinde safra kesesi kontraktilitesi duodenum
mukozas›ndan salg›lanan kolesistokinin taraf›ndan dü-
zenlenir. Bunun benzerinin fetüste de olabilece¤i ileri
sürülmüfltür.[17] Annenin beslenmesinden 3 saat sonras›-
na kadar fetal safra kesesinin boyutlar›nda bir de¤iflik-
lik olmamaktad›r.[15,18] Yine de safra kesesi hacmi sabit
ancak sinüzoidal bir art›fl-eksilifl özelli¤i gösterir ki bu
özellik her fetüste de¤iflik olabilece¤inden, tek bir gö-
rüntüleme ile safra kesesine “afl›r› dolu” veya “bofl” ni-

telemesi yap›lmamal›, inceleme daha sonraki haftalarda
tekrarlanmal›d›r.[17]

Prenatal dönemde yap›lan sonografi incelemelerin-
de fetal safra kesesi ile ilgili olarak: izole yoklu¤u, mal-
formasyonu, duplikasyonu, ektopik oluflu, içinde tafl,
çamur bulunmas› gibi çeflitli selim tabiatl› bulgulara
rastlanabilir.[1] Ancak bu durumun en a¤›r formu olan
bilier atrezi genel prognozu olumsuz etkilemektedir.
Enflamasyon ve destrüksiyona ba¤l› olarak ekstra ve in-
trahepatik safra yollar›n›n fibröz obliterasyonu olan bi-
lier atrezi yenido¤anda t›kanma sar›l›¤›na neden olur.
Süreç antenatal dönemde bafllayabilir: ya kanal hiç ge-
liflmez veya interstisyuma akan safra karaci¤erde enfla-
masyona sebep olur ya da primitif safra yollar› porta
hepatis etraf›nda proliferasyona devam ederek oblite-
rasyona neden olur.[12] ‹ntrauterin dönemde safra kese-
si yoklu¤una ve ekstrahepatik kanallar›n geliflememesi-
ne, transkripsiyon ile ilgili bir faktör olan Hes 1’in em-
briyo döneminde kaybolmas›n›n sebep oldu¤u düflü-
nülmektedir.[19]

Temel incelemelerde safra kesesinin görüntülen-
mesi bir zorunluluk de¤ildir,[20,21] ancak detayl› inceleme
yapan merkezlerin safra kesesini görüntüleme zorunlu-
lu¤u vard›r.[22] Gebeli¤in ikinci trimesterinde fetüste
safra kesesinin görülememesi nadir ve genellikle geçici
bir bulgu olup, takip eden incelemelerde veya do¤um-
dan sonra varl›¤› gösterilebilir.[1,3] Safra kesesinin gö-
rüntülememesine 875 olgudan birinde rastlan›r.[4] Ger-
çek izole safra kesesi yoklu¤u ise 6300 olguda 1 olgu
olarak bildirilmifltir.[23] Bilier atrezi daha da nadir olup,
16.000’de 1 olguda rastland›¤› bildirilmifltir.[24] Brons-
tein ve ark.[5] ile Goldstein ve ark.[15] gebeli¤in 14–16
haftas›nda transvajinal olarak incelenen olgular›n
%99’unda safra kesesini gösterebilmifllerdir. Gebeli¤in
2. ve 3. trimesterlerinde yap›lan transabdominal incele-
melerde bu oran Hata ve ark.[14] taraf›ndan 24–27 haf-
talarda %65–82 aral›¤›nda, Hertzberg ve ark.[3] taraf›n-
dan 15–40 haftalarda %82–94 aral›¤›nda de¤iflti¤i bil-
dirilmifltir. Serimizdeki fetüslerde gebeli¤in 15–22 haf-
talar› aras›ndaki ilk incelemede safra kesesini %3.1 ora-
n›nda anatomik bölgesinde gözlemleyemedik. ‹kinci
inceleme yap›labilenlerdeki görüntüleme baflar›s› oran›
%97’lerden %99’lara yükseldi. Etkileyici faktörler ve
takip edilemeyen olgular hariç tutuldu¤unda 63 fetü-
sün 60’›nda transabdominal olarak yap›lan ilk incele-
mede safra kesesi görülemedi¤i halde sonraki incele-
melerde kese görüldü. Sonland›r›lan morfolojik ve kro-
mozom anomalileri ile fetal kay›p olgular› ve ayr›ca ta-



kip edilemeyen olgular seri d›fl›na ç›kart›ld›¤›nda, ard›-
fl›k iki inceleme sonras›nda, safra kesesinin görüleme-
me oran› %0.11 olarak belirlendi (3/2683). Görüntüle-
meyi etkileyen sebepleri inceledi¤imizde özellikle
2008–2011 y›llar›n› kapsayan ilk 4 y›ll›k dönemde,
1014 olgudaki %5’lerin üzerinde olan görüntüleme ba-
flar›s›zl›¤›n›n, son 4 y›lda 1690 olguda %2’lere geriledi-
¤ini fark ettik. Ayr›ca gebelik haftas› ne kadar erkense,
kesenin görüntülenmesinin de o kadar eksik kald›¤›n›
gözlemledik. Görüntülemedeki baflar›y› edinilen tecrü-
be ve ilerleyen gebelik haftas›ndan baflka fetal malfor-
masyonlar›n ve efllik eden kromozom anomalilerin de
etkileyebilece¤ini düflündüren bulgular elde ettik. Ni-
tekim 2011 y›l›nda Shen ve ark.,[9] 2012 y›l›nda da Dre-
ux ve ark.,[7] fetüste safra kesesinin görülmedi¤i durum-
larda mutlaka ayr›nt›l› bir inceleme ile di¤er sistem ve
organlar›n gözden geçirilmesini tavsiye etmifllerdir.
Dreux ve ark.[7] inceledikleri seride %24 oran›nda a¤›r
anomalilere rastlam›flt›r. Biz de geriye dönük olan bu
çal›flmam›zda safra kesesi görüntülenemeyen olgular›n
%22.6’s›nda fetüste morfolojik veya genetik anomalile-
rin var oldu¤unu saptad›k (p<0.001). Tüm grupta sap-
tanan anomalilerin içinde %22.6 oran›nda safra kesesi-
nin görüntülenemedi¤ini belirledik (p<0.001). Ancak
bunlar›n tek bir inceleme yap›lmas›ndan m› yoksa sis-
temik malformasyonlara safra kesesinin de efllik etme-
sinden mi kaynakland›¤›n› ay›rt edemedik. Çünkü nis-
peten daha erken haftalarda gebelik sonland›rmas› ya-
p›lan grupta, ilk incelemede görülemeyen safra kesele-
ri, sonland›rma yap›lmam›fl olsayd› takip eden di¤er
haftalarda daha rahat görüntülenebileceklerdi. Bu etki-
leyici faktörü dikkate ald›¤›m›zda; safra kesesinin gö-
rülmedi¤i fetal anomaliler konusuna, daha genifl seri-
lerde postpartum ve postmortem çal›flmalar yap›lana
dek temkinli yaklaflmay› uygun görmekteyiz.

Anomali olgular›m›zdaki di¤er bir özellik de vücut
ve organ boflluklar›nda s›v› art›fl› olmas› durumunda
muhtemelen mekanik etkilerle göreceli olarak küçük
olan safra kesesinin sonografide görüntülenememesi-
dir. Hidrops, asit, megasistis ve hidronefroz olgular›
kesenin görüntülenemedi¤i olgular›n üçte birinden
fazlas›n› oluflturmufltur.

‹zole safra kesesi yoklu¤unun kistik fibroz ile birlik-
te seyredebildi¤i bilinmektedir.[25] Fransa’da 2002–2009
y›llar› aras›nda yap›lan bir çal›flmada görüntüleneme-
yen safra kesesi olgular›n›n %13.5’inde kistik fibroz be-
lirlenmifltir.[26] Hiperekojen barsak da mevcutsa rölatif
riskin 11 kat daha fazla oldu¤u ileri sürülmüfltür. Kistik

fibroz riski olan 60 olguluk baflka bir seride 12 olguda
(%20) safra kesesi görüntülenemezken, kistik fibroz
için düflük riskli olanlarda bu yönde bir bulgu yoktur.
Kistik fibroz saptananlar›n %75’inde safra kesesi 17–19
gebelik haftalar›nda görüntülenememifltir.[8] Serimizde
iki olguda kistik fibroz araflt›rmas› yap›lm›flt›r: safra ke-
sesi görülemeyen bir olguda hastal›¤a rastlanmazken,
di¤erinde safra kesesi görüntülendi¤i halde kistik fibroz
saptanm›fl ve gebelik sonland›r›lm›flt›r. 

Sonografik inceleme s›ras›nda safra yollar› ile ilgili
bir anormallikten flüphe edilirse ilk yap›lmas› gereke-
nin bilier atrezinin ekarte edilmesi oldu¤u ileri sürül-
mektedir.[27] Bilier atrezi yüz bin canl› do¤um içinde
Avrupa’da 5, Pasifik ülkelerinde ise 30 olguda bir rast-
lanan, etiyolojisi pek bilinmeyen nadir bir hastal›kt›r.
Gelifliminden perinatal viral enfeksiyonlar, enflamatu-
ar ve immün bozukluklar, genetik yatk›nl›k, anormal
embriyogenez ve toksinler sorumlu olabilir.[28] Sendro-
mik olan (%15) ve olmayan (%85) iki tipi vard›r. Sen-
dromik tipine; polispleni, vena kava inferior yoklu¤u,
infrahepatik vena kavan›n azygos ile devam›, preduode-
nal portal ven, intestinal malrotasyon, heterotaksi, situs
inversus ve kalp defektleri efllik edebilir.[27] Her iki flek-
linin de antenatal dönemde bafllad›¤› düflünülmektedir.
Bilier atrezi olgular›nda postnatal dönemde atretik saf-
ra kesesi s›k görülür ve neonatal kolestaz, fibroz ve si-
roz birbirini takip eder. Hepatoportoenterostomi ope-
rasyonu veya karaci¤er transplantasyonu yap›lmazsa
kay›p kaç›n›lmazd›r.[27] ‹nceledi¤imiz seride bilier atre-
ziye rastlamad›k.

Gebeli¤in 13–20 haftalar›nda amniyon s›v›s›nda en-
zim eksikli¤i veya karaci¤erde safra kesesi yoklu¤u ile
birlikte kistik bir oluflumun saptanmas› bilier atrezinin
erken tan›s›nda rol oynayabilir.[29–32] Bu amaçla genifl bir
seride araflt›r›lan hepatobilier bir enzim olan gamma-
glutamil-transferaz›n amniyon s›v›s›nda 16–22. haftalar
aras›nda izole edilebildi¤i ve seviyelerinin gebelik haf-
tas› ile iliflkili oldu¤u saptanm›flt›r.[33] Buradan hareket-
le, ard›fl›k incelemelerde görülememifl bir safra kesesi
ve anne aday›nda normal sonuçlanm›fl bir kistik fibroz
araflt›rmas›n› takiben amniyon s›v›s›nda bak›lacak sin-
dirim enzimlerinin gebeli¤in 22. haftas›ndan önce tet-
kik edilmesi ile özellikle bilier atrezi olgular›n›n bulu-
nabilece¤i iddia edilmifltir. Bu inceleme kistik fibroz
için de yol gösterici olabilir.[7,32] Dreux ve ark.[7] da ge-
beli¤in 22 haftas›ndan önce amniyon s›v›s› anormal en-
zim bulgusunun kistik fibrozu veya bilier atreziyi sap-
tama hassasiyetini %90, özgünlü¤ünü %80 olarak be-
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lirlemifllerdir. Gebelik haftas› 22’yi geçmiflse hassasiyet
%53’e düflmektedir. Safra kesesi yoklu¤unda enzimler
%82 olguda normal ç›karken, safra kesesi olanlar›n da
%9’unda hatal› sonuç elde edilmektedir.[7]

Öte yandan Shen ve ark.[9] yapt›klar› literatür incele-
mesinde 268 izole görüntülenememifl safra kesesi olgusu
içinden sadece birinde bilier atrezi bulundu¤unu göster-
mifller ve bunun da tesadüfi bir bulgu olabilece¤ini ileri
sürmüfllerdir. Ayn› ekip amniyondaki enzim çal›flmalar›-
na da flüphe ile yaklaflmaktad›r. Nitekim postnatal dö-
nemde bilier atrezinin tan›s›n›n ancak akolik gaita, anor-
mal kan biyokimyas›, karaci¤erde radionukleotid tara-
mas›, endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi ve
manyetik rezonans görüntüleme gibi ileri tetkiklerle ko-
yulabildi¤i düflünülürse, tek bir enzime güvenmenin ha-
tal› olabilece¤i ortaya ç›kmaktad›r.[34]

Safra kesesi yoklu¤u ek anomaliler ile birlikte ise
kromozom anomalisi riski artarken, izole olgu duru-
munda yap›lacak karyotip analizinin endikasyonu tar-
t›flmal›d›r.[4,6,34] Literatürde bir XXY ve bir trizomi 21
olgusu bildirilmifltir.[34] Nadiren, Holt-Oram sendromu
gibi gen mutasyonuna ba¤l› çoklu anomalilerin efllik et-
ti¤i sendrom içerisinde de safra yoklu¤u görülebilmek-
tedir.[35] Serimizde 3 olguda trizomi, 1 olguda da trip-
loidi saptad›k, tümünde safra kesesi görüntülenemez-
ken ek anomaliler de mevcuttu ve bu gebelikler ailele-
rin iste¤i do¤rultusunda sonland›r›ld›. Otopsi bulgula-
r›m›z olmad›¤› için bu çal›flmada safra kesesinin gerçek
yoklu¤unu de¤erlendirmeyi veya tart›flmay› uygun gör-
medik. Blazer ve ark.[4] 29749 olguluk transvajinal ul-
trasonografi serisinde 14–16 haftalar aras›nda bir hafta
ara ile iki defa safra kesesini görememifller ise bunu
“görüntülenemeyen safra kesesi” olarak nitelendirmifl-
ler ve incelemeyi transabdominal olarak 22–26 haftada
tekrarlam›fllard›r. ‹lk iki inceleme sonucunda görüle-
meyen safra kesesi olgu say›s› 34, oran› ise 1/875’tir.
‹zole safra kesesi yoklu¤u olgular›n›n hepsinde (n=20,
%59) prognoz iyi bulunurken, ek anomaliye rastlanan
di¤er 14 olgudan 9’unu (%41) termine etmifllerdir.
Bunlardan beflinde ayr›ca karyotip anomalisi de bulun-
mufltur. Kalan 5 olgu daha sonra tetkik edilmeye devam
edilmifl ve 4’ünde safra kesesinin yerinde oldu¤u belir-
lenmifltir. Yine de sa¤l›kl› olgu say›s› sadece 1’dir. Ne-
onatal dönemde izole olgular›n sadece 5’inde gerçek-
ten safra kesesinin bulunmad›¤› gösterilmifltir.

Ochshorn ve ark.[6] 20 olguluk serilerinde birer ol-
guda s›ras›yla kistik fibroz, karyotip anomalisi
(47,XXX) ve çoklu anomali olgusu saptam›fllard›r (top-

lamda: %18). Olgular›n %18’inde amniyotik enzim
düzeyini anormal bulmufllar, ancak bunlardan sadece
biri kistik fibroz olarak de¤erlendirilmifltir. Di¤er 2 ol-
guda safra kesesi bulunmad›¤› halde prognoz iyidir.
Dreux ve ark.[7] safra kesesini göremedikleri 102 olgu-
nun 10’unda kistik fibroz, 8’inde bilier atrezi, 6’s›nda
sindirim sistemi anomalileri, birinde kromozom ano-
malisi, 22’sinde izole safra kesesi yoklu¤u saptam›fllar-
d›r. Kalan 55 olguda ikincil incelemelerde safra kesesi
görülebilmifltir. Bizim çal›flmam›zda safra kesesi görü-
lemeyen olgular›n %17.8’inde fetal anomali, %4.8’in-
de kromozom anomalisi belirlenmifltir. Bunlar›n takip
yap›labilenlerinde kistik fibroz ve bilier atreziye rast-
lanmam›flt›r.

Shen ve ark.[34] 2004–2009 y›llar› aras›nda prospek-
tif ve ard›fl›k olarak inceledikleri görüntülenememifl
safra kesesi olgular›nda kistik fibroz, karyotip ve sindi-
rim enzimi araflt›rmas› yapm›fllard›r. Yirmi bir olgudan
16’s› izole olarak nitelendirilmifl ve bunlar›n 15’inde
do¤umdan sonra 4–30 ay boyunca herhangi bir sorun
saptanmam›flt›r. Olgular›n sadece birinde prenatal dö-
nemde kistik fibroz saptanm›fl ve termine edilmifltir.
Di¤er 5 olgunun 3’ünde karyotip anomalisi (2 trizomi
18 ve 1 triploidi), birinde ise çoklu anomali nedeni ile
gebelik sonland›r›lm›flt›r. Sonuncu olgu venöz dönüfl
anomalisi olmakla beraber prognozu iyi bulunmufl-
tur.[34] Bu araflt›r›c› grubu, inceledikleri seride hiç bilier
atrezi olgusuna rastlamam›flt›r. Bu ekip izole bilier at-
rezinin prenatal tan›s›n›n mümkün olmad›¤›n› ve yap›l-
m›fl olan enzim çal›flmas› say›s›n›n azl›¤› nedeni ile bu
uygulaman›n pratikte yeri olmad›¤›n› ileri sürmektedir.
‹nceledi¤imiz 20 olguluk hiç görüntülenemeyen safra
kesesi serisinde 17 fetüste gebeli¤in di¤er nedenlerle
(%23.5’i karyotip anomalisi) sonland›r›ld›¤›n› belirle-
dik. Takipleri sürdürülen fetüslerden ilki gastrointesti-
nal ve üriner sistemleri ilgilendiren kompleks bir ano-
mali ile do¤du ancak prognozu hakk›nda aileden bilgi
al›namad›. ‹kinci fetüs üreterosel, hidroüreter, hidro-
nefroz ve aksesuar ektopik böbrek tan›s› ile k›sa süre iz-
lendi, ancak do¤umun yurtd›fl›nda olmas› nedeni ile
postnatal takipleri yap›lamad›. Üçüncü fetüs do¤uma
kadar incelendi, izole safra kesesi yoklu¤u tan›s› post-
natal dönemde do¤ruland›.

Antenatal sonografik incelemelerde karaci¤er için-
de görülecek kist veya kistlerin bilier atrezinin ilk belir-
tileri olabilece¤i 20 y›l önce bildirilmifl, ancak yine de
atrezi tipini ay›rt etmenin zor oldu¤u belirtilmifltir.[36]

Safra yolu problemi oldu¤u bilinen 13 yenido¤an›n yi-
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ne anormal oldu¤u bilinen antenatal sonografi raporla-
r› incelendi¤inde (ortalama 20 hafta) ancak %15’inde
ön tan›n›n do¤ru oldu¤u gösterilmifltir.[37] Di¤erleri ab-
dominal kist, over kisti ve duodenum atrezisi yanl›fl ön
tan›lar› ile gebeli¤in sonuna kadar takip edilmifllerdir.[37]

Postnatal dönemde “yalanc› safra kesesi belirtisi”,
safra kesesinin bulunmas› gereken bölgede, duvarlar›
beklenenden daha düzensiz, 15 mm’den daha k›sa, içi
s›v› dolu kistik yap› olarak tarif edilir.[38] Bu bulgu ante-
natal incelemelerde ve ay›r›c› tan›da da yol gösterici
olabilir. Karaci¤er hilusunda hipoekojen küçük kistik
yap›-yap›lar bilier atrezinin, daha genifl ekoik kistler t›-
kanm›fl koledok kanal›n›n, ekojen küçük kistler ise t›ka-
l› olmayan koledok kanal›n›n belirtisi olabilirler.[39]

Manyetik rezonans (MR) incelemeleri safra kesesi
ve yollar› için bilgi verebilece¤i gibi,[40] MR sinyal özel-
li¤i ile barsaklarda mekonyum varl›¤›n›n gösterilmesi
de safra asitlerinin varl›¤›na iflaret edebilir.[10]

Safra kesesinin antenatal muayenelerde görüleme-
mesi durumunda izlenecek yol fiekil 3’teki algoritma-
da oldu¤u gibi özetlenebilir.

Sonuç
Safra kesesi antenatal incelemelerde görüntülene-

mez ise çoklu anomali, kistik fibroz, anöploidi, bilier
atrezi ve izole safra kesesi yoklu¤undan flüphe edilme-
lidir. Ultrasonografi incelemesi 1–2 hafta içinde tekrar-
lanmal›, görüntüleme yine baflar›l› de¤ilse say›lan ilgili
hastal›klara yönelik araflt›rmalar h›zl› bir flekilde yap›l-
mal›d›r. ‹zole olgularda postnatal dönemde genel prog-
noz olumludur. MR görüntüleme ve enzim araflt›rma-
lar›n›n kan›t düzeyi ile postnatal dönemde saptanan so-
nografik özelliklerden antenatal dönemde de yararlan›-
labilmesi için veriler flimdilik yeterli de¤ildir.

Gebeli¤in 15–30 haftalar› aras›nda inceledi¤imiz fe-
tüslerde safra kesesi görüntüleme baflar›s›zl›¤›na yakla-
fl›k olarak %1 bir olguda rastlanm›flt›r. ‹zole yokluk da-
ha da nadir olup binde 1 seviyesindedir. Kesenin gö-
rüntülenememe olas›l›¤› gebeli¤in erken haftalar›nda
daha yüksektir. ‹kincil incelemelerde görüntüleme ba-
flar›s› artmaktad›r. Safra kesesinin görülemedi¤i olgu-
larda fetal anomalilere daha s›k rastlanm›flt›r. Anomali-
li fetüslerde de safra kesesi görüntüleme baflar›s› düflük-
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tür. Bu bulgular›m›z›n erken dönemde yapt›¤›m›z son-
land›rmalardan m› yoksa sistemik birliktelikten mi kay-
nakland›¤› net olarak ay›rt edilememifl, bu konu için
daha genifl bir araflt›rma planlanm›flt›r. 

Ç›kar Çak›flmas›: Ç›kar çak›flmas› bulunmad›¤› belirtilmifltir.
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