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Gocukluk caginda safra taglari: 60 olgunun geriye doniik incelenmesi
Gallstones in childhood: Retrospective analysis of 60 cases
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Ozet

Amacg: Safra kesesinde tas nedeniyle izlenen gocuk hastalarin geriye dénik olarak degerlendirilerek, yas, cinsiyet dagilimlari, risk etmen-
leri, klinik dzellikleri ve hastaligin seyrinin belirlenmesi amagclanmistir.

Gereg ve Yontem: Ultrasonografik olarak safra kesesinde tas saptanan ve yaslar 0-18 yil arasinda olan 60 hasta galismaya alinmistir.

Bulgular: Hastalarin 38’i kiz (%63,3) olup, ortalama yaslar 7,8+5,1 yil (0,25-18 yil) idi. Otuz doért (%56,7) hastada altta yatan risk etmeni
belirlenirken (15 seftriyakson kullanimi, alti hemolitik hastalik, bes Down sendromu, doért sismanlik, iki total parenteral beslenme ve sepsis,
birer enflamatuar bagirsak hastaligi ve kronik kolestatik karaciger hastaligi), 26 (%43,3) hastada herhangi bir risk etmeni saptanamamis ve
idiyopatik olarak degerlendirilmistir. En az g ay izlemi yapilabilen 46 olgunun sekizinin (%17,4) kolesistektomiye gittigi, 16’sinda (%34,8)
tasin devam ettigi ve 24’lGnde (%52,2) tasin kayboldugu gdzlenmistir. Seftriyaksona bagl gelisen tim taslarin kayboldugu izlenmis ve bu
olgular hari¢ tutuldugunda tasin kaybolma orani %28,3 bulunmustur. Ursodeoksikolik asit tedavisi ile hastalarin %69,2’sinde yakinmalarin
dizeldigi izlenmistir. Bes olguda (%8,3) safra tasi ile ilgili komplikasyonlar gézlenmistir.

Cikarimlar: Cocuklarda safra kesesi taslari eskiye oranla daha sik rastlanmaktadir. Risk etmeni olarak ilk sirada seftriyakson kullanimi, ikin-
ci sirada da hemolitik hastaliklar gelmekte, ancak olgularin yaklasik yarisi hala idiyopatik olarak kalmaktadir. Ozellikle risk grubundaki hasta-
larin safra tasi ve komplikasyonlari acgisindan yakin izlenmesi gereklidir. (Tirk Ped Ars 2010; 45: 119-23)

Anahtar sozciikler: Cocukluk ¢agi, safra kesesi tasi, safra tasi, seftriyakson, ursodeoksikolik asit

Summary

Aim: The purpose of this study was to documentation of the characteristics of children with cholelithiasis by means of age, sex, clinical
manifestations and risk factors.

Material and Method: Sixty cases (aged 0-18 years) with ultrasonographic evidence of cholelithiasis were enrolled in the study.

Results: Mean age of the patients was 7.8+5.1 years (range: 0.25-18 years), 38 (63.3%) of them were females. Underlying risk factors were
identified in 34 (56.7%) of cases (15 ceftriaxone use, six hemolytic diseases, five Down’s syndrome, four obesity, two total parenteral nutri-
tion and sepsis, one inflammatory disease and one chronic cholestatic liver disease). No etiology could be found in 26 (43.3%) patients
who were defined as idiopathic. Of 46 patients who were followed at least for three months, eight (17.4%) had cholecystectomy, 16
(34.8%) showed differences in stone size and the stones were resolved in 24 patients (52.2%). When the cases related to ceftriaxone use
were excluded, the percentage of the disappaerance of the stones was found to be 28.3%. Ursodeoxycolic acid was effective on resolu-
tion of symptoms in 69.2% of patients. The complications of gallstones were recorded in five (8.3%) patients.

Conclusions: Cholelithiasis is more common in children than previously thought. The most common risk factors are ceftriaxone use and
hemolytic diseases but about half of the cases are still idiopathic. There is a need for close monitoring of patients in especially risk groups
because of gallstone development and its complications. (Turk Arch Ped 2010; 45: 119-23)

Key words: Childhood, cholelithiasis, ceftriaxone, gallstones, ursodeoxycolic acid

Giris cocuklarda da daha sik gértlmeye baslanmistir. Safra tasi
epidemiyolojisine ait bilgilerimiz daha cok eriskin yas grup-

Safra kesesi tagi (kolelityaz) ve koledok tasi (koledoko- larina aittir ve sikligi Avrupa’da %10-15, Afrika ve Asya’da
lityaz) son zamanlara kadar ¢ocuklarda nadir gorulirken, %3-5 civarinda bildiriimektedir (1). Hastalarin bir kismi bul-
ultrasonografinin (USG) yaygin olarak kullanima girmesi ile gusuz seyrettiginden hastaligin gergek sikhigini belirlemek
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zordur. Yapilan sinirli sayida calismalarda ¢cocuklardaki sik-
g1 %0,13 ile 0,5 arasinda bildiriimistir (2,3). Ultrasonogra-
fik verilerin geriye donik degerlendirildigi bir calismada ise
%1,9 gibi daha yUksek oranlarda saptanmistir (4).

Erigkinlerde en sik kolesterol taslar gérulirken, cocuk-
larda daha ¢ok hemolitik hastallk zemininde gelisen pig-
ment taslar izlenmektedir. Hemolitik hastaliklardan bagka,
sismanlik, erken dogum, sepsis, total parenteral beslenme
(TPN), kronik karaciger hastaliklan, enflamatuar bagirsak
hastaliklari, kisa bagirsak sendromu, kistik fibroz ve ilaglar-
dan dilretik ve seftriyakson kullanimlari gibi risk etmenleri
tanimlanmistir. Etiolojide en biyik grubu olusturan hemo-
litik hastaliklarin orani %20’yi gegmezken, ¢ogu olguda bir
risk etmeni saptanamamaktadir (2-5).

Bu calismada, son bes yilda bélimimuzde safra kese-
si tasl nedeniyle izlenen hastalarin yas, cinsiyet dagiimlari,
yas gruplarina goére etiolojik etmenleri, klinik 6zellikleri ve
hastaligin seyrinin belirlenmesi amagclanmigtir.

Gerec ve Yontem

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Gas-
troenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Boliminde, Eylll
2004-Eyltl 2009 tarihleri arasinda safra tagi tanisi ile izlenen
hastalar poliklinik kayit defterinden belirlendi ve dosyalari
incelendi. Ultrasonografik olarak safra kesesinde akustik
goblge olusturan tas saptanmig, yaslar 0-18 yil arasinda
olan hastalar calismaya alindi. Limen igerisinde ekojenik
¢okelti olarak tanimlanan, akustik gélge vermemesiyle tas-
tan ayrilan safra gamuru olgulari ¢alisma digi birakilirken,
tas ve camurun beraber oldugu olgular tas olarak kabul
edildi ve calismaya alindi.

Hastalar yas, cinsiyet, basvuru yakinmalari, fizik incele-
me bulgulari, viicut kitle indeksi, eslik eden hastaliklar, aile-
de safra tasi 6ykUsU, son Ug¢ ay icinde seftriyakson kullan-
ma Oykisi, laboratuvar tetkikleri, karin USG bulgulari, ta-
kip ve tedavi yaklasimlari ile sonuglan acisindan degerlen-
dirildi. Etiolojiye yonelik yapilan tam kan sayimi, retikulosit,
periferik yayma, direkt coombs, transaminazlar, gamaglu-
tamil transferaz, total protein, albumin, total - direkt biliru-
bin, total kolesterol, trigliserit ve serlloplazmin sonuglari
dosya bilgilerinden kayit edildi. Safra tasi i¢in risk etmeni
saptanamayan hastalar idiyopatik olarak kabul edildi.

Hastalar yasa gore dort (Grup 1: <1 yas, Grup 2: 1-5
yas, Grup 3: 6-11 yas, Grup 4: 12-18 yas) gruba ayrildi.
Dosya bilgilerinden, basvuru sirasinda hastalarin yakinma-
larinin olup olmadigi belirlendi. Sag Ust ve orta bélgede ka-
rin agrisi, kolik tarzi agri, kusma ve sarilik safra tagina 6zgu
yakinmalar (tipik), bunlarin disinda yeri belirlenemeyen,
yaygin karin agrisi, bulanti, ishal, ates vb. diger yakinmalar
ise atipik yakinmalar olarak adlandirildi. Hastalar tani sira-
sinda ya da izlemlerinde gelisen komplikasyonlar agisindan
da degerlendirildi. Sag Ust kadran agnsi ile birlikte ates
yuksekligi ve |6kositoz olmasi kolesistit, yani sira tikanma

sarihiginin olmasi kolanjit olarak degerlendirildi. Akut pan-
kreatit tanisi agri, kusma ve serum amilaz ve lipaz degerle-
rinin normalin U¢ katindan fazla ylkselmesi ile konuldu.

Safra tasl tanisi konulduktan sonra hastalarin dosyalar-
dan izlemleri incelendi. izlemlerinde, ursodeoksikolikasit
(UDKA) tedavisi (15-20 mg/kg) alanlar, cerrahiye verilenler
ve herhangi bir tedavi almadan takip edilenler seklinde de-
Gerlendirildi. Tani tarihinden sonraki bir-G¢ aylk araliklarla
yaplilan Kklinik ve ultrasonografik kontrolleri kaydedildi.

Elde edilen veriler SPSS 16.0 paket programinda bilgi-
sayara aktarildi ve ¢dzimlendi. Verileri degerlendirilirken
strekli degiskenler ortalamazstandart sapma (SD) ve fre-
kans veriler ise sayi (%) ile ifade edildi.

Bulgular

Safra kesesinde tas saptanan ve dosya bilgilerine ulasi-
lan 60 hastanin 38’i kiz (%63,3) olup, ortalama yaslar
7,8+5,1 yil (0,25-18 yil) idi. Ik (i¢ yas grubunda kiz erkek sa-
yilarn benzerken, ergen yas grubundaki (grup 4) hastalarin
cogu (%81,2) kizdi. Hastalarin 11’inde (%18,3) ailede safra
tasl dyklsl mevcuttu. Ergen yas grubundaki 16 hastanin
besinde (% 31) safra tasi dykisi saptandi.

Yas gruplarina gére bakildiginda bir yasina kadar olan
grup 1’de 11 olgu (%18,3) vardi, grup 3 (%41,7) ve grup 4
(%26,7) gibi ileri yaslarda olgu sayisi daha fazlaydi ve bu
son iki grupta kiz cinsiyeti hakimdi (Grafik 1).

Hastalar basvuru sirasindaki yakinmalarina gére deger-
lendirildiginde; 45’inin (%75) bulgu verdigi, 15’inin (%25)
bulgusuz oldugu goéruldi. Bulgusu olanlarin 21°i (%46,6)
safra tasina 6zgl yakinmalar gosterirken (19 kusma, 10 ko-
lik agn, 1 sarilik), 24’tntn yakinmalari atipikti. Hastalarin ya-
kinmalari, fizik inceleme ve laboratuar bulgulari Tablo 1’de
Ozetlenmistir.

Olgular safra tasl olusumu icin belirlenmis risk etmen-
leri ve beraberinde bulunan hastalik agisindan degerlendi-
rildiginde 15’inde (%25) seftriyakson kullanimi, alti hasta-
da (%10) hemolitik hastalik saptanirken, bes hasta Down

= Kiz
~ Erkek

Hasta sayisi

Grup 1 (<1 yil) Grup 2 (1-5) Grup 3 (6-11) Grup 4 (12-18)

Yas gruplari

Grafik 1. Hastalarin yas gruplarina gére dagihmi
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sendromu nedeniyle takip edilmekteydi. Sismanlik (dort ol-
gu), TPN ve sepsis (iki olgu), enflamatuar bagirsak hastali-
g1 (EBH) ve kronik kolestatik karaciger hastaligi (KKKH) bi-
rer olguda saptandi. Yirmialti (%43,3) hastada herhangi bir
risk etmeni saptanamadi ve idiyopatik olarak degerlendiril-
di (Grafik 2).

Altmis hastadan, en az U¢ ay izlemi tamamlanmig olan
46’sinin ortalama takip stresi 10,6+9,84 ay (3-36) idi. Bu
hastalardan sekizi (%17,4) kolesistektomiye (yedi laparos-
kopik, bir laparatomik) gitmisti. Geri kalanlarin 24’Gnde
(%52,2) tas kayboldu, 16’sinda (%34,8) tas boyutlarinda
degisiklik izlenmedi. Seftriyakson kullanimina bagl gelisen
safra tagl olgularnin izlemi tamamlanan 11’inin hepsinde
tasin kayboldugu goéruldl, kaybolma suresi ortalama
6,4+7,0 ay, (1-23, ortanca 3 ay) idi. Bu 11 hasta dislandi-
ginda, tasin kaybolma orani %28,3 olarak saptandi.

Safra tasi olan hastalarin 48’ine (%80) ursodeoksikolik
asit (UDKA) tedavisi baslanmisti. Bu hastalardan ortalama
3,6+2,9 ay (1-12 ay) izlemi yapilan 37’sinin sonuglari deger-
lendirildiginde, %32,3’lnde ortalama 4+2,9 ayda tasin kay-
boldugu (seftriyakson alan bes hasta harig), %69,2’sinin
yakinmalarinin diizeldigi izlendi. Risk etmenlerine gore ta-
sin kaybolma durumuna bakildiginda; hemolitik hastalig
olanlarda ve Down sendromunda sirasiyla %60 ve %75 gi-
bi ylksek oranlarda, sismanlikta %33,3, idiyopatik grupta
%18,7 gibi daha duslk oranlarda tasin kayboldugu, TPN-
sepsis ve KKKH olan hastalarda ise hi¢ degismedigi gbz-
lendi. Ursodeoksikolik asit tedavisi almayan 12 hastanin
yarisindan ¢cogunu (sekiz hasta) seftriyakson risk grubun-
daki hastalar olusturdugundan tedavi alan ve almayan has-
talar seklinde istatistiksel bir karsilastirma yapilamadi.

Hastalarin besinde (%38,3) safra tasi ile ilgili komplikas-
yonlar gézlendi. ikisinde kolesistit, bir hastada kolesistit ve
pankreatit birlikte, birer hastada da kolanjit ve pankreatit iz-
lendi. Uc olguda ilk basvuru sirasinda bu komplikasyonlar
varken ikisinde izlem sirasinda gelisti, hepsine kolesistekto-
mi yapildi.

Tartisma

Son zamanlara kadar daha cok erigkin yas grubunun
hastaligi olarak bilinen safra tasi hastaliklar ile ilgili literatlr
bilgileri de cogunlukla erigkinlere aittir. Ancak USG’nin artik

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri, fizik ve laboratuvar
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Risk etmenleri

bulgulan
Hastalar (n=60) %

Yas (ort+SD) yil 7,8+5,1 (0,25-18) -
Cinsiyet (K/E) 38/22 63,3/36,7
Pozitif aile Gykist 11 18,3
Tag boyutu (ort+SD) mm 6,2+5,2 (2-22) -

<5mm 23 38,3

6-10 mm 19 31,7

11-20 mm 17 28,3

> 20 mm 1 1,7
Tas sayis

Tek 24 40

Coklu 36 60
Tas yerlesim yeri*

Kesede 59 98,3

Koledokta 2 83
Yakinma

Yok 15 25

Tipik 21 35

Atipik 24 40
Fizik muayene bulgusu

Normal 33 55

Karinda yaygin hassasiyet 9 15

Sag Ust kadran hassasiyeti 6 10

Karaciger buyuklugu 8 13,3

Dalak blyUklugu 3 5

Sarilik 5 8,3
Laboratuvar

Anemi 30 50

Hemoliz 6 10

Lokositoz 12 20

Transaminaz yuksekligi 15 25

GGT yuksekligi 10 16,7

Bilirtibin yiksekligi 10 16,7
Komplikasyon

Kolesistit 3 5

Pankreatit 2 3,3

Kolanijit 1 1,7
izlem&

Tasi kaybolan 24/46 52,2

(Seftriyakson alan (13/46) (28,3)

11 hasta harig)

Bulgulan diizelen 16/46 34,8

Kolesistektomi yapilan 8/46 17,4

Grafik 2. Yas gruplarina gore risk etmenleri

GGT: Gama glutamil transferaz

*Bir hastada hem kese igcinde hem de koledokta ¢oklu tas izlenmistir

En az U¢ ay izlemi yapilmis 46 hasta lzerinden degerlendiriimistir
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gunumuzde kolay erigilebilir ve girisim gerektirmeyen bir is-
lem olusu nedeniyle, cocuklarda daha sik kullaniimasi, safra
tasl tanisinin da daha sik konulmasini saglamistir (5,6). Ayri-
ca tedavi ve bakim kosullan iyilestikgce, uzun siire TPN alip
yasatilan erken dogmus klclk bebekler ve kronik hastalikla-
rin yakin takibi ile de safra tagi sikli§i cocuklarda artmistir.

Safra tagl gelisiminde yas énemli bir risk etmenidir ve
tim gruplarda yasla birlikte siklik artmaktadir. Cocuklarda
da en sik ergenlik yas grubunda goérildigu ve kiz cinsiye-
tin daha Ustin oldudu bildiriimektedir (7-9). Pubertede,
ozellikle kolesterol tasi sikliginda belirgin artis gériilmesine
neden olarak 6strojen ve progesteron diizeylerindeki artis
gosterilmistir (3,10). Bu hormonlardaki artisin safra stazini
arttirdidi ve agsin kolesterol yapimina yol acarak kolesterol
iliskili safra tasi olusumuna yol actigi disundlmektedir
(11,12). Bizim calismamizda da hasta sayisi grup 3 ve 4 gi-
bi daha buiylk yaslarda yogundu ve kiz cinsiyet Ustinligu
vard, ki kizlann Gstinligu ergen yas grubunda cok daha
belirgindi (%81,2).

Cocuklarda safra tasi gelisiminde hemolitik hastaliklar,
sismanlik, erken dogum, sepsis, TPN, KKKH, EBH, kisa
bagirsak sendromu, gegcirilmis karin cerrahisi, kistik fibroz,
IgA eksikligi, Gilbert hastaligi ve 6zellikle dilretik ve seftri-
yakson gibi ilag kullanimlar risk etmenleri olarak tanimlan-
migtir. Ancak, yapiimis degisik ¢alismalarda olgularin %23
ile %52 kadarinda neden saptanamayip, idiyopatik olarak
degerlendirilmektedir (3-7,13). Bizim galismamizda da has-
talarin 26’sinda (%43) herhangi bir risk etmeni saptanama-
mistir. Yas gruplarina gére degerlendirildiginde, sit cocugu
ve erken cocukluk dénemlerinde TPN, sepsis ve Down
sendromu gibi risk etmenleri 6n planda olup, idiyopatik
hasta sayisi az iken (grup 1’de %9,1, grup 2’de %37,5), yas
blyldikcge idiyopatik hasta sayisinda artis izlenmektedir
(grup 3’de %52, grup 4’de %56,2). Literatlre bakildiginda
da, bizim calismamizla uyumlu olarak, idiyopatik gruptaki
hastalarin daha buyik yas grubundaki cocuklardan olustu-
gu gorilmektedir (4,8).

Uclincti kusak bir sefalosporin olan seftriyakson, safra
kesesi icerisinde normal serum yogunlugunun 20-150 kati-
na ulasabilmektedir. Seftriyakson tedavisi alanlarda safra
tasl, kalsiyum-seftriyakson birlesiminden olusur ve ayrica
az miktarda kolesterol kristalleri, biliribin grantilleri igerir.
Ozellikle uzun siireli ve yilksek doz seftriyakson kullanimin-
da safra tasi olasiigi artar. Seftriyaksona bagl safra tasi
olusan hastalarda tedavinin kesilmesi ile tas kendiliginden
kaybolur. Bu ylizden “psédolitiyaz” olarak da adlandiril-
maktadir (14-15). Yapilan calismalarda seftriyakson tedavi-
si verilen cocuklarda yaklasik %25-30 oraninda safra tasl
gelistigi ve tedavi kesildikten sonra kisa silrede taslarin
kendiliginden kayboldugu bildirilmistir (15-17). Calismamiz-
da hastalarimizin 15’inde (%25) seftriyakson kullanimi mev-
cuttu ve izlemde taglarin kayboldugu goérilmusta.

Down sendromlu hastalarda yapilan ¢alismalarda, kon-
trol gruplarina gore yiksek oranlarda (%4,5 ile %7) safra
tasi saptandigi bildirilmistir (18-20). Bu ¢cocuklarda intraute-
rin hiperkolesteroleminin ya da safra kesesi hipomoatilitesi-
nin safra tasi gelisimini kolaylastirabilecegi belirtilmistir (21).
Calismamizda da Down sendromlu bes hasta saptanmis
olmasi, bu hastalarin safra tasi olusumu ve gelisebilecek
buna bagl komplikasyonlar agisindan yakin izlenmesi ge-
rekliligini distndlrmektedir.

Tedavide kullanilan UDKA ve kenodeoksikolik asit, saf-
raya kolesterol salgisini azaltarak safranin kolesterol doy-
gunlugunun dismesine neden olmaktadir (22,23). Buna
karsin olgularin blylk ¢ogunlugunda safra tasinin erime-
sinde etkisiz oldugu saptanmis ve ¢6zlinen safra taglarinin
da %50 oraninda tekrarladigi gérilmustir. Ancak bulgu ve-
ren hastalarin blytk gogunlugunda bulgularin kaybolmasi
ve izlemlerinde bulgu olusturmamasi anlaminda olumlu et-
kileri vardir. Seftriyaksona bagli olmayan 117 safra tasi ol-
gusuyla yapilan ¢ocuk yas grubu bir ¢alismada, UDKA ile
sadece hastalarin %4,2’sinde tasin kayboldugu ve bunlar-
dan ikisinde de tasin tekrarladigi bildiriimistir (8). Yine ayni
calismada bulgu veren 69 hastanin 45’inde (% 65) belirti-
lerde dizelme oldugu saptanmistir. Bizim calismamizda
seftriyaksona bagli tas hastalar hari¢ tutuldugunda UDKA
tedavisi ile %31,2 oraninda, diger calismalara gére olduk-
¢a ylksek oranda, taslarin kayboldugu izlendi ve tekrarla-
yan hasta olmadi. Belirtiler agisindan degerlendirildiginde,
hastalarin %69,2’sinde bulgularin dizeldigi izlendi. Ancak
kontrol grubu olmadigdi icin karsilastirma yapilamamistir.
Karmasik olmayan, safta tasina 6zgu belirtileri olmayan ya
da kaybolan hastalarda yakin klinik ve ultrasonografik izle-
min en uygun secim oldugu séylenebilir. Tekrarlayan biliyer
bulgulan olanlarda ve komplikasyonlu seyredenlerde kole-
sistektomi tek ¢6zUm yolu olmakta ve kisa hastane yatis
suresi ve daha dustik maliyet nedeniyle de glinimuzde, la-
paroskopik kolesistektomi tercih edilmektedir (24). Hasta-
larimizda da biri hari¢ hepsine laparoskopik kolesistektomi
yapilmis ve higbirinde komplikasyon izlenmemigtir.

Sonug olarak; safra tagi olan gocuk olgularimizin yakla-
sik yarisinda etioloji aydinlatilabilmig, en dnemli risk etmeni
olarak da ilk sirada seftriyakson ve ikinci olarak da hemoli-
tik hastaliklar karsimiza ¢ikmistir. Safra tasi saptanan ¢o-
cuklarda altta yatan cesitli hastaliklar agisindan dikkatli
olunmasi ve &zellikle tlkemizde kullanimi sik olan seftriyak-
son Oykisiniun iyi sorgulanmasi yerinde olacaktir. Bir bas-
ka bakis agisiyla, bu risk gruplarindaki hastalarin safra tasi
olusumu ve komplikasyonlari yoninden dikkatli izlenmesi
uygun olacaktir. Ursodeoksikolik asitin kullanimi ile ilgili ke-
sin sonuglar elde edebilmek icin daha ¢ok sayida hasta ile,
kontrolli galismalarin yapilmasina ihtiyag oldugu kanisina
varilmistir.
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