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In view of the extremely unfavorable prognosis in case of biliary atresia, the verification ultrasound examina-

tion should be repeated dynamically several times over the next week, and if the gallbladder is not detected, then for 
the differential diagnosis it is necessary to use additional methods such as MRI and biochemical amniotic fluid test 
in order to determine changes in their concentration of digestive enzymes in comparison with the normative values 
determined by the authors. 

Key words: prenatal diagnosis, congenital malformations, gallbladder, biliary atresia, digestive enzymes. 
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Diagnostic Tactics in the Absence of Ultrasound Images of the Gallbladder 
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Введение 
Невозможность визуализации желчного 

пузыря у плода в ходе ультразвукового скри-
нингового обследования беременной является 
достаточно редкой ситуацией, встречающейся 
в 0,1–0,15 % исследований [1, 2]. В большин-
стве случаев желчный пузырь визуализируется 
в ходе повторного динамического ультразву-
кового исследования (УЗИ) или при исследо-
вании вскоре после рождения [3]. 

Невозможность визуализации желчного 
пузыря плода в ходе ряда последовательных 
исследований является сонографическим мар-
кером как относительно легкого порока разви-
тия, коим является изолированная агенезия 
желчного пузыря, так и тяжелых поражений, 
характеризующихся плохим прогнозом, таких 
как муковисцидоз, анеуплоидии (трисомия 18, 
трисомия 21, триплоидия и пр.), билиарная 
атрезия, вирусные инфекции (цитомегалови-
рус), множественные врожденные пороки раз-
вития (синдром Поттера и пр.) [1, 2, 4]. 

Дифференциальная диагностика указан-
ных патологических состояний является слож-
ной и требует обязательного применения допол-
нительных методов исследования, а именно био-
химического анализа и магнитно-резонансной 
томографии плода. 

Дифференциальная диагностика при 
невизуализируемом желчном пузыре 

Изолированная агенезия желчного пузыря 
является редким практически бессимптомным 
анатомическим изменением с частотой встреча-
емости, по данным разных авторов, 10–65 слу-
чаев на 100 000 [5, 6]. Дифференциально-
диагностическими сонографическими призна-
ками муковисцидоза кроме отсутствия изоб-
ражения желчного пузыря будут также обна-
ружение патологически дилятированных 
участков кишечника, гиперэхогенного кишеч-
ника, мекониевого перитонита. В большинстве 
случаев семейный анамнез отсутствует, вслед-
ствие чего такие плоды, точнее, беременные 
пациентки не попадают в группу риска. Диа-
гностирование муковисцидоза у плода воз-
можно в случае наличия семейного анамнеза. 

Атрезия желчевыводящих путей, или би-
лиарная атрезия представляет собой прогрес-

сирующее заболевание, сопровождающееся 
билиарной обструкцией и характеризующееся 
очень тяжелым прогнозом. Данный порок яв-
ляется достаточно редким: общая заболевае-
мость составляет около 1 случая на 10 000–
20 000 живорождений [7-9]. При данном поро-
ке, сонографические критерии которого очень 
схожи с агенезией желчного пузыря, диффе-
ренциальная диагностика имеет решающую 
роль, так как прогнозы указанных ВПР карди-
нально отличаются. Ведущую роль играет 
оценка изменения концентрации пищевари-
тельных ферментов в околоплодных водах, а 
также результаты МРТ плода с оценкой его 
кишечника. Уровень таких пищеварительных 
ферментов, как гамма-глутамилтранспептидаза 
(GGTP) и кишечная щелочная фосфатаза в ам-
ниотической жидкости при пороках развития 
пищеварительной системы снижается [10–14]. 

Атрезия желчевыводящих путей может 
быть изолированным пороком развития, но 
может являться и частью синдромальных из-
менений (около 10 % случаев), связанных с 
аномалиями (пороки группы мальротации, 
аномальное «зеркальное» положение внутрен-
них органов, или ситус инверсус, врожденные 
пороки сердца, синдром Ивемарка). Этиология 
билиарной атрезии до конца не изучена. Ис-
следователями выдвигаются различные гипо-
тезы, например, сохранение фетальных желч-
ных протоков, по которым желчь выделяется в 
паренхиму печени, что приводит к воспали-
тельной реакции и последующему развитию 
фиброза. Рассматривается также вирусная 
этиология, но на сегодня эти данные достаточ-
но противоречивы [15, 16]. 

Успешность коррекции билиарной атрезии 
у новорожденных зависит от таких факторов, 
как ее характер, своевременность установле-
ния диагноза и, соответственно, своевремен-
ность последующего направления новорож-
денного в хирургический стационар. Лучший 
результат хирургической коррекции можно 
получить в случае наиболее раннего выявления 
данного порока развития, то есть еще до мо-
мента родов. 

Весьма вероятно, что к этому времени из-
менения в структуре печени будут наименее 
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выраженными [7–10], а своевременное, то есть 
как можно более раннее обеспечение дренажа 
желчи позволит более эффективно затормозить 
процесс цирротической трансформации печени у 
ребенка. Соответственно, значение установления 
правильного диагноза атрезии желчных ходов 
именно в пренатальном периоде является неоспо-
римым. Случаи невизуализируемого желчного 
пузыря у плода во втором и третьем триместрах 
беременности достаточно редко упоминаются в 
литературных источниках. До сих пор не предло-
жен стандарт обследования для таких ситуаций. 

Цель исследования 
Определить оптимальную тактику прена-

тальной дифференциальной диагностики в 
случаях невозможности получения сонографи-
ческого изображения желчного пузыря плода, 
а также подтвердить потенциальную пользу 
оценки уровня пищеварительных ферментов в 
амниотической жидкости, открывая окно для 
дальнейших исследований. 

Материалы и методы 
Для достижения обозначенной цели при 

помощи метода ультразвуковой диагностики 
были исследованы 8420 плодов при моноплодной 
беременности в сроках гестации 16–37 недель, а 
также проведено биохимическое исследование 
амниотической жидкости у 60 беременных с 
подозрениями на врожденный порок развития 
пищеварительной системы плода. 

Результаты и обсуждение 
Пищеварительные ферменты, обнаружива-

емые в амниотической жидкости, синтезиру-
ются билиарным эпителием (гамма-глутамил-
транспептидаза) и энтероцитами (кишечная 
щелочная фосфатаза). Эти ферменты присут-
ствуют в амниотической жидкости, начиная с 
периода, когда происходит резорбция аналь-
ной мембраны (около 12–13-й недели геста-
ции). При этом их уровень сначала постепенно  
повышается, достигая плато к 17–18-м неде-
лям, а затем уменьшается к 24-й неделе внут-
риутробного развития. Такое снижение связано 
с прогрессивным развитием мышц анального 
сфинктера, в результате чего примерно к 24-й 
неделе гестации он перестает выпускать ки-
шечное содержимое в амниотическую полость. 

С диагностической точки зрения считаем 
важным также указать, что наличие препят-
ствия для транзита содержимого по кишечнику 
(атрезия тонкой кишки, мекониевый илеус, 
аноректальная атрезия), а также атрезия жел-
чевыводящих путей также уменьшает поступ-
ление пищеварительных ферментов в амнио-
тическую жидкость. Поэтому у плодов со сро-
ком гестации более 24 недель по вышеуказан-
ным причинам становится невозможным раз-
граничить аномально низкий и физиологиче-
ски низкий уровни пищеварительных фермен-

тов, определяемые в околоплодных водах. При 
этом выявление высокого уровня ферментов 
практически исключает атрезию желчевыво-
дящих путей и муковисцидоза у плода.  

В качестве важного дифференциально-
диагностического признака, который мы реко-
мендуем использовать в ходе комплексного 
анализа проявлений врожденных пороков раз-
вития органов пищеварительной системы пло-
да, выступает уровень гамма-глутамилтранс-
пептидазы в амниотической жидкости, кото-
рый в случае наличия у плода билиарной атре-
зии изолированно уменьшается, начиная с 
16 недель гестации [4], в то время как при му-
ковисцидозе или атрезии кишечника значи-
тельно уменьшаются уровни всех пищевари-
тельных ферментов [11]. 

Анализ уровня пищеварительных фермен-
тов в амниотической жидкости в настоящее 
время является единственным дополнитель-
ным тестом, который может указать на диагноз 
атрезии желчных протоков при невизуализи-
руемом желчном пузыре, так как результаты 
МРТ при таких ситуациях, по нашему опыту, 
не всегда показательны. 

При отсутствии изображения желчного 
пузыря необходимо проведение серии повтор-
ных динамических ультразвуковых исследова-
ний: первое динамическое контрольное иссле-
дование через 20–40 минут, а при его отрица-
тельном результате — повторные исследова-
ния через 1 сутки и через 5–7 суток. При не-
удачных попытках визуализации желчного пу-
зыря тактика заключается в проведении после-
дующего МРТ плода с целью возможности 
идентификации внепеченочных желчных про-
токов, амниоцентеза для кариотипирования и 
анализа уровня пищеварительных ферментов. 
Если результаты МРТ и биохимического иссле-
дования околоплодных вод соответствуют нор-
ме, то прогноз расценивается как вероятно бла-
гоприятный и УЗ-контроль наличия желчного 
пузыря можно выполнять один раз в месяц. 

Как показал наш опыт, посредством маг-
нитно-резонансной томографии можно полу-
чить не только изображение желчного пузыря 
и билиарных трактов [17], но также дополни-
тельную важную информацию о наличии ме-
кония в кишечнике и присутствии желчных 
кислот. При консультировании такой семьи 
родителям необходимо сообщить, что невоз-
можность получения изображения желчного 
пузыря может быть связана с анатомическими 
особенностями, но может и указывать на тяже-
лый порок развития, поэтому инвазивные про-
цедуры, такие как амниоцентез, являются 
оправданными для их случая. 

Для диагностики агенезии желчного пузы-
ря и билиарной атрезии, характеризующихся 
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Заключение 
Если желчный пузырь плода не может быть 

визуализирован при ультразвуковом исследова-
нии, то следует заподозрить изолированную аге-
незию желчного пузыря, атрезию желчевыводя-
щих путей, муковисцидоз и проводить дифферен-
циальную диагностику по предложенной схеме. 

Ультразвуковое исследование следует по-
вторить несколько раз в динамике в течение 
ближайшей недели, и если желчный пузырь не 
обнаруживается, то для дифференциальной ди-
агностики необходимо дополнительно использо-
вать такой метод, как биохимический анализ 
околоплодных вод с целью определения измене-
ния в них концентрации пищеварительных фер-
ментов в сравнении с разработанными авторами 
нормативными значениями. Определенную роль 
в диагностике аномалий билиарной системы 
плода играет и МРТ, позволяя дифференциро-
вать пороки развития, связанные с нарушением 
формирования желчевыводящих путей. 
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