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Einführung

Die Gallengangatresie (GGA) ist eine seltene Krankheit
unklarer Ätiologie mit einer Häufigkeit in Europa von
1/18400 [1]. Sie ist charakterisiert durch eine Obstruk-
tion der Gallenwege, welche zu Cholestase und schwe-
rer Leberzirrhose führt. Die GGA führt unbehandelt
zum Tod innerhalb der ersten Lebensjahre. Die Diag-
nose wird vermutet, wenn ein Neugeborenen-Ikterus
sich mit entfärbten Stühlen verbindet. Weitere Untersu-
chungen wie Blutchemie und Abdomen-Ultraschall
schliessen andere Ursachen einer neonatalen Choles-
tase aus.
Das heutige Management der GGA ist sequentiell und
beinhaltet zwei Schritte: Um den Gallenfluss von der
Leber zum Darm wiederherzustellen, wird in der Neu-
geborenenperiode die Hepato-Porto-Enterostomie (HPE)
nach Kasai durchgeführt. Falls keine Regredienz der
Cholestase erreicht wird und/oder eine Progredienz der
Zirrhose mit assoziierten Komplikationen vorliegt, wird
eine Lebertransplantation (LT) unumgänglich. Die HPE
ist und bleibt die Ersttherapie, auch wenn ungefähr
80% der GGA-Kinder letztlich eine LT brauchen [2]. Je
später im Leben die LT aber durchgeführt werden
kann, umso geringer sind die damit verbundene Morta-
lität und Morbidität [3]. Je länger das Überleben mit der
eigenen Leber gewährleistet wird, d.h., eine LT umgan-

gen werden kann, umso besser ist die individuelle Pro-
gnose des GGA-Patienten.
Vor der «Erfindung» der HPE durch den Japaner Morio
Kasai im Jahre 1959 [4] starben die meisten GGA-
Kinder im Alter von zwei Jahren. Die weltweite Einfüh-
rung der Kasai-HPE in den Siebzigerjahren veränderte
wesentlich die Prognose dieser pädiatrischen Patien-
ten. Viele starben aber immer noch aufgrund von Kom-
plikationen ihrer Leberzirrhose. Erst nach der Einfüh-
rung der LT in den Achtzigerjahren verbesserte sich die
Prognose drastisch. Die Überlebensrate dieser Kinder
beträgt heute rund 90% [5]. Tabelle 1 p zeigt die all-
gemeinen Überlebensraten und die Überlebensrate mit
der eigenen Leber von GGA-Kindern in Frankreich,
Grossbritannien und der Schweiz.

Überleben mit der eigenen Leber

Das Ziel der HPE ist es, die eigene Leber des Kindes zu
erhalten. Das 4-Jahres-Überleben mit der eigenen
Leber nach HPE liegt in der Schweiz bei rund 37% – ein
schlechteres Resultat als in anderen europäischen Län-
dern [6–8].
Das Alter bei der HPE wurde wiederholt und in grossen
Studien als Faktor bezeichnet, welcher das Überleben
mit der eigenen Leber beeinflusst [9–13]. Eine kürzlich
durchgeführte Analyse der extrem umfangreichen fran-
zösischen Kohorte (n = 743) zeigte klar, dass je älter das
Kind bei der HPE ist, umso geringer deren Langzeit-
erfolg [14]. In der vergleichsweise kleinen Schweizer
Serie zeigt sich das Alter als Risikofaktor ebenso klar:
Je jünger das Baby bei der HPE, umso länger wird es
mit seiner eigenen Leber leben können [1]. Diese Resul-
tate betonen nachdrücklich, wie wichtig frühzeitige
Diagnose und Operation der GGA sind.
In der Schweizer Studie lag das mediane Alter bei der
HPE bei 68 Tagen. Die operative Behandlung der GGA
wird in der Schweiz später als in anderen, jüngsten
Serien durchgeführt: in Frankreich durchschnittlich mit
57 Tagen [6], in Grossbritannien mit 54 Tagen [7] und
in der Amerikanischen BARC-Serie mit 61 Tagen [15].

Zu erwartender Nutzen eines
Vorsorgeprogrammes für Gallengangatresie

Um die Prognose von GGA-Kindern nach HPE zu ver-
bessern, um den Bedarf an vorzeitigen LT im Kindes-
alter zu vermindern und, nicht zuletzt, um nicht ver-
nachlässigbare Ressourcen des Gesundheitssystems zu
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Quintessenz

P Die Gallengangatresie ist eine seltene Krankheit ungeklärter Ätiologie,
welche in kurzer Zeit zu schwerer Cholestase, biliärer Zirrhose und ohne
Behandlung meist vor dem Alter von zwei Jahren zum Tod führt.

P Bei Säuglingen mit einer Gallengangatresie wird in der Neugebore-
nenperiode eine Hepato-Porto-Enterostomie nach Kasai durchgeführt
mit der Idee, den Gallenfluss wiederherzustellen. Im Falle eines Versa-
gens dieser Operation und/oder trotz erfolgreicher Operation einer
Progression der Krankheit hin zur Leberzirrhose muss eine Lebertrans-
plantation durchgeführt werden.

P Je jünger das Kind bei der Kasai-Operation ist, desto länger wird es
mit der eigenen Leber leben können.

P Die Gallengangatresie ist einfach am entfärbten Stuhl zu erkennen,
wobei eine Stuhl-Farben-Karte als Diagnosehilfe benutzt werden kann.

P Ein nationales Pilotprogramm eines Gallengangatresiescreenings mit
der Stuhl-Farben-Karte startete im Herbst 2009. Karten können gratis im
Internet unter www.basca.ch bestellt werden.
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sparen, müssen wir Massnahmen für eine Frühdiag-
nose der GGA ergreifen. In der jüngsten französischen
Studie wurde der potentielle Nutzen eines Massenscree-
nings evaluiert: Säuglinge mit einer HPE vor der 6. Le-
benswoche wurden verglichen mit den älter operierten
Babys: Die Überlebensrate mit der eigenen Leber im
Alter von 15 Jahren war in der jüngeren Gruppe um
12,1% höher. Des Weiteren wurde berechnet, dass
wenn jeder Säugling die HPE vor dem Alter von sechs
Wochen hätte, ungefähr 6% aller pädiatrischen LT jähr-
lich «eingespart» werden könnten [14].
Durch eine früher durchgeführte HPE würde die An-
zahl der pädiatrischen LT vermindert, der Bedarf an
knappen Spenderlebern reduziert, der Druck auf der
Warteliste wie auch der Bedarf an Lebendspenden –
deren Risiko nicht zu vernachlässigen ist – verringert.
Die Morbidität einer Linkslappen-Lobektomie (dies
die häufigste durchgeführte Leberresektion für eine
Lebendleberspende für ein Kleinkind) liegt bei 10% [16,
17]. Die Langzeitnebenwirkungen der Immunosuppres-
sion wie verminderte Nierenfunktion, Diabetes, Malig-
nitätsrisiko etc. [18, 19] würden vermieden.
Wenn weniger pädiatrische LT durchgeführt werden
müssten, brächte dies auch signifikante finanzielle Er-
sparnisse. In der Schweiz betragen die geschätzten
Erstjahreskosten nach einer LT 120000 CHF (www.
bag.admin.ch), mit geschätzten jährlichen Folgekosten
von 20000 CHF. Wobei zu bemerken ist, dass die Kos-
ten für eine Kindertransplantation naturgemäss viel
höher liegen können. Somit würden die Gesamterspar-
nisse für die jährlichen 6% nicht mehr nötigen pädia-
trischen LT mindestens ca. 0,2 Millionen CHF pro Jahr
betragen. Würden in den USA 6% weniger pädiatrische
LT durchgeführt, würde sich die jährliche Einsparung
auf 18 Millionen Dollar summieren [14]. Die Kosten für
ein Vorsorgeprogramm werden niemals solche Sum-
men erreichen (siehe unten). Ein GGA-Screening ist so-
mit auch eine kosteneffektive Investition für die Gesell-
schaft.

Vorsorgeuntersuchung der Gallen-
gangatresie mit einer Stuhl-Farben-Karte

Kriterien für ein Neugeborenenscreening schliessen ein,
dass die Krankheit ein wichtiges Gesundheitsproblem
darstellt, dass sie eine erkennbare latente oder früh
symptomatische Periode zeigt und dass akzeptierte Be-
handlungen existieren, welche vor allem nützlich sind,
wenn sie früh angewendet werden. Zudem müssen pas-
sende Screeningtests oder akzeptable, verlässliche und
einfach anwendbare Untersuchungen vorhanden sein
[20, 21]. All diese Kriterien sind bei der GGA erfüllt.
Viele Vorsorgeuntersuchungen für die GGA wurden
schon vorgeschlagen, wie zum Beispiel die Bestimmung
der Gallensäuren [22] oder des direkten Bilirubins im
Serum [23], der sulfatierten Gallensäuren im Urin [24]
oder des Stuhl-Bilirubins oder -Fettes [25]. Diese Tests
wurden jedoch nie in die Praxis umgesetzt. Eine einfa-
che Methode jedoch, welche die neonatale Cholestase in
simpler Weise aufdeckt, ist die Beobachtung der Stuhl-
farbe des Säuglings: Farblose Stühle werden in mehr als
95% der GGA-Säuglinge festgestellt [3, 2]. In der Ver-
gangenheit wurde gezeigt, dass allein die Frage nach
der Stuhlfarbe bei der Erstuntersuchung beim (Kinder-)
Arzt im Alter von einem Monat die Rate der frühzeitigen
GGA-Diagnose nicht verändert [27]. Um die Diskrimi-
nierung der «normalen» von der «anormalen» Stuhl-
farbe zu erleichtern, wurde in Taiwan eine Stuhl-Far-
ben-Karte entwickelt, welche verschiedene Bilder von
Stuhlfarben zeigt, welche mit der Stuhlfarbe des Säug-
lings verglichen werden [28]. Die Stuhl-Farben-Karte
wird nach der Geburt den Eltern ausgehändigt und
während der Erstkonsultation beim (Kinder-)Arzt, nor-
malerweise im Alter von vier Wochen, evaluiert. Dies
lässt immer noch genug Zeit für Untersuchungen und
Bestätigung der Diagnose im Falle von acholischen
Stühlen. Eine nationale Studie in Taiwan, bei welcher
die Stuhl-Farben-Karte ins Gesundheitsbüchlein des
Kindes geheftet wurde, zeigte eine Sensitivität von
97,1% und eine Spezifität von 99,9% zur Diagnosestel-
lung der GGA [28, 29]. Mit dieser Screeningmethode
wurde in Taiwan die HPE-Rate vor 60 Lebenstagen von
60% in 2004 auf 74% in 2005 erhöht. Der Anteil der
anikterischen Babys drei Monate nach HPE stieg von
37% auf 60% [29]. In Taiwan wurde gezeigt, dass die
Vorsorgeuntersuchung der GGA mit einer Stuhl-Farben-
Karte eine einfache, nicht-invasive, wirksame, günstige
und leicht anwendbare Methode für ein Massenscree-
ning ist, welche zu einer frühzeitigen Diagnose und Be-
handlung der GGA führt. Ob eine solche Screeningme-
thode in der Schweiz anwendbar ist, muss zuerst
gezeigt werden. Die Schweiz ist ein kleineres Land als
Taiwan, mit einem anderen Gesundheitssystem und
einem grossen, gut funktionierenden sozialen Netzwerk.

Das Schweizerische Screeningprogramm
für Gallengangatresie

Eine schweizerische Stuhl-Farben-Karte wurde ent-
worfen und ist in Deutsch, Französisch, Italienisch und
Englisch erhältlich (Abb. 1 x).

Tabelle 1. Outcome von Gallengangatresie-Kindern in Frankreich, Grossbritannien
und der Schweiz. Die Rate der Kinder, welche nach der Hepato-Porto-Entero-
stomie (HPE) nach Kasai mit ihrer eigenen Leber überleben, liegt in der Schweiz
unter dem europäischen Durchschnitt. Die Schweizer Resultate bezüglich des
Gesamtüberlebens dieser Patienten (d.h. auch nach Lebertransplantation, mit
oder ohne HPE) sind aber bestens vergleichbar. Die im internationalenVergleich
tiefe schweizerische Überlebensrate mit der eigenen Leber führt zu einer höheren
Transplantationsrate imAlter von 4 Jahren.

Frankreich
1997–2002
[6]
N = 271

Grossbritannien
1999–2002
[7]
N = 148

Schweiz
1994–2004
[1]
N = 48

Allgemeine Überlebens-
rate aller Kinder mit
Gallengangatresie

87,1%
(mit 4 Jahren)

89%
(mit 5 Jahren)

91,5%
(mit 4 Jahren)

Überlebensrate mit der
eigenen Leber nach
Hepato-Porto-Entero-
stomie

42,7%
(mit 4 Jahren)

51%
(mit 5 Jahren)

37,4%
(mit 4 Jahren)

Prozentsatz der
transplantierten Kinder
im Alter von 4 Jahren

51% 43% 59%
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Die Stuhl-Farben-Karte wird nach der Geburt an die El-
tern abgegeben. Es wird darauf hingewiesen, dass die
Stuhlfarbe des Säuglings sich stetig verändern kann, sich
aber nur im Bereich der als «normal» betitelten Farben
bewegen sollte (Abb. 2 x). Eine instruktive Webseite in
Deutsch, Französisch und Italienisch dient zur weiteren
Information (www.basca.ch). Die Stuhl-Farben-Karte
wird beim ersten (Kinder-)Arztbesuch im Alter von vier
Wochen beurteilt. Falls eine anormale Stuhlfarbe ent-
deckt wird, müssen umgehend weitere Untersuchungen
durchgeführt werden. In der Schweiz existiert ein unifor-
mer Algorithmus zur Evaluation der neonatalen Choles-
tase. Während der Pilotphase des Screeningprogramms,
welche im Herbst 2009 begonnen hat, werden die Daten
auf der Stuhl-Farben-Karte an das Koordinationszent-
rum in Genf weitergeleitet, damit die Machbarkeit dieser
Vorsorgeuntersuchung in der Schweiz evaluiert werden
kann. Die Eltern geben ihre schriftliche Zustimmung
zur Datenübertragung, indem sie die Stuhl-Farben-Karte
unterschreiben. Dieses Protokoll wurde von der Ethik-
kommission der Genfer Universität genehmigt.
Die Stuhl-Farben-Karte kann bei www.basca.ch bestellt
werden. Die Beteiligung am Screening ist freiwillig. We-
der der Patient noch der sich beteiligende Arzt noch das
Koordinationszentrum erhalten eine Entschädigung.
Die Resultate dieses fünf Jahre dauernden Pilotprojektes
des GGA-Screenings werden die Machbarkeit der Methode
in der Schweiz zeigen. Die Wirksamkeit, welche bereits in
Taiwan gezeigt wurde, wird beurteilt werden anhand 1).
der Anzahl der Patienten mit GGA, welche mit der Stuhl-
Farben-Karte diagnostiziert wurden, 2). der Verminde-
rung des Alters, wann die HPE durchgeführt wurde im
Vergleich zu der Prä-Screening-Ära, und 3). der Rate der
Kinder, welche im Alter von vier Jahren mit ihrer eigenen
Leber leben, ebenfalls im Vergleich zur Prä-Screening-Ära.
Danach könnte ein nationales Vorsorgeprogramm etab-
liert und das Schweizerische Projekt schliesslich in einem
europaweiten Programm umgesetzt werden.
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Abbildung 1
Deutsche Version der Schweizerischen Stuhl-Farben-Karte, erhältlich
auch in Französisch, Italienisch und Englisch.

Abbildung 2
Die Stuhlfarbe des Säuglings wird verglichen mit der
Stuhl-Farben-Karte.
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