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Zusammenfassung

Haben altere Nierentransplantatempfanger ein
schlechteres Transplantatiiberleben?
Eine retrospektive Untersuchung

Martin Kruger

Nierentransplantationen (NTX) sind nicht nur bei jungeren Patienten
erfolgreich durchfuhrbar, sondern mussen auch im héheren Lebensalter nicht
grundsatzlich kontraindiziert sein.

In der vorliegenden Arbeit wurde die Relevanz des Altersfaktors in Bezug auf
den Verlauf nach NTX im Rahmen einer retrospektiven, multimodalen
Untersuchung Uber einen 5-Jahres-Zeitraum bewertet. Hierzu wurden n=358
Patienten, die sich zwischen 1979-1990 einer Nierentransplantation
unterzogen hatten, am Altersmedian in zwei Gruppen eingeteilt (,Jlingere*:
Altersmittelwert 30 J.; ,Altere*: Altersmittelwert 51 J.). Fokussiert wurden
neben Mortalitat, Rejektionsprozessen und Transplantatverlusten die Urin-
/Nierenfunktions- und Blutbildwerte sowie Kreislaufparameter.

Die Befunde untermauern die teils schon in der Fachliteratur vertretene
Position, dass altere NTX-Patienten zwar erhdhte Mortalitdt aufweisen, aber
das Auftreten akuter Rejektionsprozesse bzw. eines Transplantatverlusts
sogar reduziert ist. Fur die multimodal erfassten Parameter lagen ganz
uberwiegend keine substanziellen Unterschiede zwischen beiden
Altersgruppen vor. Die Entwicklung der jeweiligen Parameter Uber den
Untersuchungszeitraum war, abgesehen von erhdhten systolischen RR-
Werten der Alteren, fiir beide Gruppen relativ gleichférmig ausgefallen.

Auf Basis der hier erbrachten Daten beinhaltet erhdhtes Lebensalter per se
keinen faktisch begrindeten Ausschluss von einer Nierentransplantation.
Auch altere Patienten konnen flur diese im Vergleich zur Hamodialyse mit
erhohter Lebensqualitat einher gehende Malinahme berucksichtigt werden.

Tag der mindlichen Prifung: 14. November 2005
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1. Einleitung

1.1. Vorwort

Durch eine Langzeitdialyse (Hamodialyse) konnen dauerhaft
lebenserhaltende Effekte bei terminal Nierenkranken selbst bei Fehlen
jeglicher Restfunktionen erreicht werden. Es handelt sich bei der
Hamodialyse um ein langjahrig etabliertes Prozedere, dessen medizinisch-
technische Parameter stetig optimiert werden konnten.

Mithin stellt dieses Verfahren angesichts der Notwendigkeit der stetig
wiederholten, langeren facharztlichen Einbestellung fur die Betroffenen eine

erhebliche Einschrankung ihrer Lebensqualitat dar.

Fir viele Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz ist daher die
Nierentransplantation haufig der letzte Uberlebensweg, da auch eine
Langzeitdialyse zeitlich begrenzt ist. Des weiteren ist sie eine bevorzugte
Behandlungsmethode, da sie bei erfolgreicher Durchfuhrung die genannten
Einschrankungen ausschliet und eine weitgehende Alltags- und
Gemeinschaftsintegration zulasst. Die hohe Akzeptanz Betroffener flir eine
solche Transplantation ist insofern unmittelbar nachvollziehbar.

Der Erfolg von Nierentransplantationen bei jungeren Patienten steht aufgrund
der modernen diagnostischen, chirurgischen und medikamentésen
Méoglichkeiten aufder Frage. Immer deutlicher hat sich in der Vergangenheit
aber auch gezeigt, dass ein hoheres Lebensalter kein Ausschlusskriterium far

eine Nierentransplantation sein muf3.

Die vorliegende Arbeit will vor diesem Hintergrund einen Beitrag zu einer
weiterfihrenden Bewertung des Altersfaktors in Bezug auf die Anforderungen
und den Verlauf bei Nierentransplantationen leisten. Hierfir konnte ein

umfassender Fundus multimodaler Daten ausgewertet werden, die aus einer



langfristig angelegten und kontinuierlichen Erfassung von Patienten mit

Nierentransplantaten stammten.

1.2. Nierentransplantationen bei alteren Patienten in der Vergangenheit:

Restriktionen und deren Griinde

Fur altere Menschen mit gravierender Niereninsuffizienz wurde noch bis in
die 1980er Jahre hinein primar die Dialyse in der Fachklinik als geeignete
Behandlungsmethode angesehen (Thompson und Chapman, 1984). Als
Begrindung fur die seinerzeit eher seltenen Nierentransplantationen bei
Patienten im Alter von 55 Jahren an aufwarts wurden sowohl
gesundheitsokonomische als auch genuin medizinische Argumente
vorgebracht.

Gemal Lauffer et al. (1988) erhielten altere Patienten vergleichsweise selten
Nierentransplantate, da die entsprechenden Falldokumentationen bzw.
Resultate wenig ermutigend gewesen seien und die knappe Ressource
,Transplantat’ eher fur jungere Empfanger vorgehalten werden sollte. Die
damaligen Bedenken bezogen sich insbesondere auf Probleme der alteren
Patienten mit der nach einer Transplantation erforderlichen
Immunsuppression und auf eine im Unterschied zu Jungeren deutlich erhdhte

Anfalligkeit fur Begleiterkrankungen.

Die vorgenannten Autoren, die im Ubrigen bereits unmissverstandlich fiir
Nierentransplantationen auch bei alteren Betroffenen pladierten, raumten
allerdings ein, dass in der Vergangenheit ein fortgeschrittenes Alter der
Patienten durchaus als Kontraindikation fur eine entsprechende MalRnhahme
anzusehen war, da diese Patienten tatsachlich oftmals eine ungulnstige
Reaktion auf die erforderliche Immunsuppression nach der Transplantation

gezeigt hatten. Zudem wiesen die Autoren auf die im Vergleich zu jlingeren
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Transplantatempfangern bei Alteren ausgepragteren Gefahren bei
chirurgischen Eingriffen bzw. bei den Anasthesiemalinahmen sowie auf die
vermehrten postoperativen Komplikationen hin (vgl. zur damaligen Faktizitat
derartiger Aussagen auch die alteren Arbeiten wie etwa Delmonico et al.,
1975; Simmons et al., 1971).

Der Literatur ist zu entnehmen, dass sich tatsachlich erst im Laufe der 1980er
Jahre die wissenschaftlichen Belege dafur hauften, dass auch bei alteren
Nierentransplantatempfangern ermutigende Resultate erzielbar waren. So
wurden beispielsweise in der ersten Halfte dieser Dekade fur die Subgruppe
der 55jahrigen und alteren Patienten bei einjahriger postoperativer
Nachbeobachtung Transplantat-Uberlebensraten zwischen 66 und 75 %
berichtet (Ost et al., 1985; Sommer et al., 1981; Taube et al., 1983; v. Thiel et
al., 1981).

Hingegen war in den 1970er Jahren bereits fur einen Cut-off von 45
Lebensjahren die Position vertreten worden, dass ab diesem Alter die Dialyse
einer Nierentransplantation vorzuziehen sei, da letztere mit erhohter Mortalitat
einher gehe (Krumlovsky et al., 1976; Najarian et al., 1977; zu den selteneren
kontraren Ergebnisberichten aus dieser Phase vgl. etwa Gurland et al., 1976;
Schmidt et al., 1979). Noch Anfang der 1970er Jahre konnten in einem
einjahrigen Beobachtungszeitraum nach Nierentransplantation fir Patienten,
die alter als 45 Jahre waren, teils nur Transplantat-Uberlebensraten zwischen
20 und 40 % ermittelt werden (Simmons et al., 1971).

Die friher  zumeist ablehnende Haltung gegenuber einer
Nierentransplantation bei alteren Betroffenen resultierte also — auf einen
vereinfachten Nenner gebracht — daraus, dass insgesamt die Risiken einer
solchen Mallnahme als die moglichen Vorteile Ubersteigend angesehen
wurden, was angesichts des damaligen medizinischen Entwicklungsstandes
durchaus nachvollziehbar erscheint (Fehrman et al., 1989; Morris et al., 1991;

Simmons et al., 1971).
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1.3. Neuorientierung aufgrund veranderter Begleitmedikationen

Die restriktive Haltung hinsichtlich von Nierentransplantationen bei betagteren
Patienten hatte ihre Wurzeln in jenem Zeitraum, in dem nach einer
Nierentransplantation noch kein Cyclosporin zur Verfugung stand und statt
dessen Steroide und Azathioprin zum Einsatz kamen (Hickey et al., 1989;
Kahan et al., 1985; Pirsch et al., 1989; Vivas et al., 1992). Mit der Anwendung
von Cyclosporin und den daraus resultierenden Maglichkeiten der
Steroidreduktion lieRen sich allerdings seit den 1980er Jahren sowohl die
Uberlebensraten der Transplantate als auch die Mortalitatsraten gerade der

alteren Nierentransplantatempfanger entscheidend verbessern.

Die entsprechenden Daten, die von Vivas et al. (1992) auf Basis einer
Auswertung von zwischen 1987 und 1992 publizierten Studien ermittelt
werden konnten, gehen aus der nachfolgenden Tabelle 1 hervor. Bei der
Einordnung dieser Ergebnisse ist natlrlich zu bertcksichtigen, dass der
Erfolg von Nierentransplantationen bei alteren Patienten durch spezielle
Risikofaktoren wie insbesondere kardiovaskulare Erkrankungen,
Bluthochdruck, obstruktive Lungenleiden und gastrointestinale Stérungen
geschmalert werden kann (Acosta, 1982; Himelman et al., 1988; Vivas et al.,
1992). Zudem kann neben Effekten auf die Blutdruckregulation vor allem bei
alteren Transplantatempfangern auch Diabetes zu einer Verschlechterung
der Nierenfunktion beitragen (Washer et al., 1983; Shaw, 1994).
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Autoren Alter der Fallzahl der Patienten- Transplantat-
Transplantat- | Studie (n) Uberlebensrate | Uberlebensrate
Empfanger (%), einjahrige | (%), einjahrige

postoperative | postoperative
Beobachtung Beobachtung

Jordan et al., > 55 Jahre 67 88 70

1985

Tapson et al., > 60 Jahre 13 74* 61

1987

Fauchald et al., > 60 Jahre 122 67 87

1988

Korb et al., > 55 Jahre 24 82 70

1988

Fehrman et al. > 65 Jahre 55 71 63

1989

Murie et al., > 55 Jahre 56 87 73

1989

Roza et al., > 65 Jahre 17 91 81

1989

Vivas et al., > 65 Jahre 22 89 71

1992

Tab. 1: Ubersicht zu Ergebnissen empirischer Studien zu Nierentransplantationen bei dlteren
Patienten nach Durchsetzung des Cyclosporin-Einsatzes in den 1980er Jahren (nach Vivas
etal., 1992, S. 991); * hier zweijahriger Beobachtungszeitraum

Seit 1990 wurden Nierentransplantationen immer haufiger und erfolgreicher
bei alteren Patienten durchgefuhrt (Schulak et al., 1990; Yuge und Cecka,
1991). Auch Tesi (1994)

Vorgehensweise unterstitzende Daten, die in einer umfassenden Studie mit

et al berichteten die Vertretbarkeit dieser
insgesamt 1222 Nierentransplantatempfangern, von denen 133 60 Jahre oder
alter waren, gewonnen worden waren.

Das Patientengut dieser Autoren war einer dauerhaften Immunsuppression
unterworfen, die aus drei Komponenten bestand (Azathioprin, Prednisolon,
Hinsichtlich der des

Cyclosporin). Uberlebenswahrscheinlichkeit
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Transplantats zeigten sich in einem 5-Jahres-Beobachtungszeitraum nach
der Transplantation keine systematischen Unterschiede zwischen den beiden
Altersgruppen (< 60 Jahre und > 60 Jahre), allerdings erwies sich die
Mortalititsrate der Alteren als héher. Immunologisch  bedingte
Transplantatverluste traten in der alteren Patientengruppe sogar substanziell
seltener auf als bei den Angehérigen der Altersgruppe < 60 Jahre. Die
Mortalitat resultierte in beiden Altersgruppen mithin weniger aus
immunsuppressiv bedingten Komplikationen, sondern aus kardiovaskularen
Erkrankungen.

Die Autoren zogen auf Basis ihrer Daten den Schluss, dass auch bei einem
erhohten Lebensalter Nierentransplantationen durchaus sinnvoll seien. Dabei
konnten selbst fur Uber 60 Jahre alte Nierentransplantatempfanger mit
wesentlich jungeren Patientenstichproben vergleichbare Resultate erzielt
werden. Insofern stelle das Alter keinen substanziellen Entscheidungsfaktor
pro oder contra Nierentransplantation dar, sofern die grundsatzliche Eignung
(allgemeine korperliche Verfassung und Belastbarkeit, etc.) des Patienten fur
den Eingriff gegeben sei (Tesi et al., 1994, S. 461).

In der ersten Halfte der 1990er Jahre konnte — in Ubereinstimmung mit den
vorgenannten in der Fachliteratur berichteten Schlussfolgerungen — sowohl
mittels empirischer Primarerhebungen als auch anhand der Auswertungen
grolRer Transplantationsregister wie etwa UNOS wiederholt gezeigt werden,
dass Nierentransplantationen, an die sich zumeist eine dauerhafte Medikation
mit Cyclosporin anschloss, bei Patienten jenseits des 60. Lebensjahres
erfolgreich verliefen.

Die entsprechenden postoperativen Beobachtungszeitraume erstreckten sich
auf 12 Monate bis 5 Jahre (Benedetti et al., 1994; Cecka und Terasaki, 1994;
Opelz, 1994; Newstead und Dyer, 1992; Phillips et al., 1993).

Zu unterstutzenden Schussen hinsichtlich der Nierentransplantationen bei
Alteren gelangten neben Ismail et al. (1994) auch Cantarovich et al. (1994).

Letztgenannte Autoren hoben hervor, dass - wiederum unter der
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Regelvoraussetzung  einer  dauerhaften  Immunsuppression  mittels
Cyclosporin — Nierentransplantationen eine sichere und effektive Mal3hahme
bei Patienten im Alter Uber 60 Jahren darstellten und dabei selbst Falle mit
ischamischer Herzerkrankung nicht grundsatzlich ausgeschlossen werden
sollten (Cantarovich et al., 1994, S. 37).

Schaubel et al. (1995) werteten insgesamt 6.400 Patientenfalle aus, die im
Zeitraum 1987-1993 entweder eine Nierentransplantation oder Dialyse
erhalten hatten. Diese Autoren, die ihre Daten erstmals bei der 14.
Jahrestagung der ,American Society of Transplant Physicians®im Mai 1994 in
Chicago vorstellten, kamen ebenfalls zu Erkenntnissen, die sich mit den
zuvor beschriebenen Wertungen deckten.

Demnach war fur den Datenpool der 6.400 Falle selbst unter
Berucksichtigung verschiedenster demographischer und medizinischer
Kontrollvariablen in  homogener Weise festzuhalten, dass die
Transplantatempfanger im Vergleich zu den Dialysepatienten eine signifikant

hohere Uberlebenswahrscheinlichkeit aufwiesen.

Reflektiert man zusammenfassend diejenigen Arbeiten, die sich seit 1995 mit
den Zusammenhangen zwischen dem Lebensalter und den medizinischen
Verlaufsparametern nach einer Nierentransplantation befassten, so
uberwogen auch hier die Schlussfolgerungen, wonach diese Eingriffe
unabhangig vom Alter durchgefuhrt werden kdnnen bzw. auch bei alteren
Patienten grundsatzlich sinnvoll seien (vgl. etwa Berthoux et al., 1996; Cohen
et al., 1995; Epstein, 1996; Friedrich et al., 1995).

Exemplarisch sei hier auf die Aussagen von Waiser et al. (1997) verwiesen,
wobei jedoch diese Autoren in Bezug auf Nierentransplantationen bei
Patienten mit ischamischen Herzbeschwerden eine zurtckhaltendere Position
einnahmen als Cantarovich et al (1994) in ihrer bereits weiter oben
aufgegriffenen Arbeit. Demnach sollten altere Patienten, die an ischamischen

Herzkrankheiten = oder ausgepragten zerebralen und  peripheren
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Vaskularerkrankungen leiden, aufgrund reduzierter Erfolgsperspektiven nicht
fur eine Nierentransplantation herangezogen werden. Auf der anderen Seite
sollte alteren Patienten, sofern diese physisch und intellektuell fit“ sind, nicht
wegen des Altersfaktors die Nierentransplantation verwehrt werden. Bei
kritischer Abwagung sei daher das Alter ,per se“ nicht als eine mal3gebliche
Kontraindikation fur die Nierentransplantation einzustufen (Waiser et al.,
1997, S. 143).

1.4 Verhaltnis von Transplantatrezipienten— und Spendercharakteristik

Neben der auch am Patientengut der vorliegenden Untersuchung realisierten
Stolrichtung, durch eine kontinuierliche und mdglichst differenzierte
Erhebung nicht nur unmittelbar nierenbezogener Parameter, sondern auch
anderer Laborwerte und kreislaufassoziierter = Funktionsdaten sich
modglicherweise  abzeichnende Komplikationen gerade bei alteren
Nierentransplantatempfangern zu identifizieren, findet sich in den Studien
jungeren Datums das Verhaltnis von Transplantatrezipienten— und
Spendercharakteristik eingehender reflektiert (vgl. etwa Basar et al., 1999;
Lezaic et al., 1996).

Selbstverstandlich bauen auch diese Arbeiten auf den Hypothesen und
Erkenntnissen auf, die bereits aus Arbeiten alteren Datums zu dieser
Fragestellung abgeleitet werden konnten (vgl. etwa Bliumke et al., 1992;
Donnelly et al., 1990; Isoniemi et al., 1992; Korb et al., 1989; Rao et al.,
1990).

Insgesamt kristallisierte sich in der zweiten Halfte der 1990er Jahre ein auch
schon in den alteren Arbeiten zum Tragen kommender Leitgedanke immer
starker heraus, wonach Nieren von alteren Spendern durch eine Reihe

nachteiliger Veranderungen gekennzeichnet sind. Demgemaf zeigen sich bei
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diesen Nieren glomerulare, vaskulare und tubulare Alterationen, deren
Auspragung durch Krankheiten wie Atherosklerose, Bluthochdruck und
Diabetes, also durch gesundheitliche Stérungen mit hoher Pravalenz bei
alteren Menschen, verstarkt wird (Basar et al., 1999).

Daher forderten einige Autoren, welche im Ubrigen grundsatzlich die
Angemessenheit von Nierentransplantationen bei alteren Patienten
einraumten, angesichts moglicher Komplikationen Nieren alterer Spender nur
unter Vorbehalt bzw. in besonderen Ausnahmefallen zu verwenden (vgl. etwa
Johnson et al., 1996a, 1996b).

Eine unter gesundheitsokonomischen bzw. versorgungsbezogenen Aspekten
etwas anders gepragte Wertung der Frage des Rezipienten- und
Spenderalters nahmen Waiser et al. (1997) vor. Sie wiesen darauf hin, dass
die Kriterien fur die Auswahl von Spendernieren bis dato vergleichsweise
rigide gewesen seien und nur eine Minderheit von Transplantationszentren
Nieren von Spendern im Alter Uber 60 Jahren akzeptierte.

Gerade aufgrund der stetig steigenden Anzahl von auf eine
Nierentransplantation wartenden alteren Menschen sei die Annahme
derartiger Nieren jedoch geboten, um der ‘Organknappheit’ (“organ shortage”)
effizient begegnen zu kénnen. Nach Auffassung dieser Autoren begrinden
weder ein fortgeschrittenes Spenderalter (respektive Transplantatalter) noch
Empfangeralter per se den Ausschluss von der entsprechenden

VerpflanzungsmalRnahme (Waiser et al., 1997, S. 143 f.).
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1.5 Nierentransplantationen und Lebensalter: Jungster

Forschungsstand

Die Vertretbarkeit bzw. Durchfuhrung von Nierentransplantationen bei alteren
Patienten grundsatzlich beférdernde Forschungsresultate und
Praxiserfahrungen wurden auch in der jungsten Vergangenheit berichtet (vgl.
orientierend etwa Bodingbauer et al., 2001; Schubert, 2005).

Beispielsweise fanden Sola et al. (2000) in einer Stichprobe von n=53
Nierentransplantations-Patienten, die alter als 60 Jahre waren, und n=154
jungeren Transplantat-Patienten (Alter < 60 Jahre), im postoperativen 1-
Jahres-Beobachtungszeitraum eine Uberlebenswahrscheinlichkeit von 91 %
fur die Jingeren und immerhin 85 % fiir die Alteren (nicht signifikanter
Unterschied). Nach Ablauf des 3-Jahres-Beobachtungszeitraums hatten die
entsprechenden Werte immer noch einen durchaus hohen Bereich erreicht
(Jungere: 89 %, Altere: 81 %, wiederum nicht signifikant). Die Kreatinin
Clearance, die zur Beurteilung der Nierenfunktion wichtige und auch in der
vorliegenden Arbeit genutzte BezugsgrofRe, lag an der unteren Grenze des
Normbereiches Gesunder und unterschied sich ebenfalls nicht substanziell

zwischen beiden Altersgruppen.

Die Arbeitsgruppe um Hohage von der Medizinischen Poliklinik der
Universitat Manster untersuchte in der jlingeren Vergangenheit ebenfalls den
Einfluss des Empfangeralters auf den Verlauf nach Nierentransplantationen
(Kappes et al., 2001).

Der Untersuchung lagen zwei Vergleichsgruppen Nierentransplantierter
zugrunde: Jungere Patienten (im Alter < 60 Jahre, n=60) und altere Patienten
(> 60 Jahre, n=63). Die dauerhafte Immunsuppression erfolgte bei allen

Transplantatempfangern mittels Cyclosporin A und Prednisolon.
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Am Ende eines postoperativen 6-Jahres-Beobachtungszeitraumes lag in der
Gruppe der Jingeren die Uberlebensrate mit 90 % zwar signifikant héher als
bei den Alteren (75 %), jedoch wiesen letztere Patienten nach den 6 Jahren
eine bessere Transplantat-Uberlebensrate (Altere: 90 %, Jungere 79 %),
zudem gekoppelt mit im Vergleich zu den Jungeren deutlich weniger
Transplantatabstossungen, auf.

Die Patientenmortalitat war primar auf kardiovaskulare Komplikationen
zurtckzufiuhren, ein Transplantatversagen wurde hauptsachlich durch
Thrombosen bedingt (insofern waren hier durchaus ahnliche Effekte
gegeben, wie sie im Kontext mit bereits weiter oben genannten Studien
berichtet wurden; vgl. etwa Tesi et al., 1994). Die auf Grundlage der
Serumkreatinin-Konzentrationen  abzuleitende  Funktionsfahigkeit  der
Nierentransplantate war in beiden Altersgruppen Uber den hier
berticksichtigten Untersuchungszeitraum von zweieinhalb Jahren im Ubrigen
vergleichbar (siehe Abb. 1).

Diese in der Studie von Kappes et al. (2001) realisierte, differenzierte
Untersuchungsanlage mit Erfassung nicht nur der generellen
Uberlebensraten (Patienten, Nierentransplantate), sondern beispielsweise
auch der kardiovaskularen bzw. kreislaufassoziierten Parameter und von
weiteren Faktoren wie Kreatinin und Thromboseanfalligkeiten lag im Ubrigen
modellhaft auch der vorliegenden Arbeit zugrunde (s. insbesondere

Darlegung des methodischen Ansatzes, Abschnitt 2.4).
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Abb. 1: Serum-Kreatinin-Konzentrationen bei nierentransplantierten Patienten lber einen
Beobachtungszeitraum von 30 Monaten in der Studie von Kappes et al. (2001) (Gruppe 1:
Alter < 60 Jahre, Gruppe 2: Alter > 60 Jahre, by: mittleres Serum-Kreatinin-Eingangslevel, b,
und r: Kennziffern der linearen Regression)

Zieht man auf Basis der bislang publizierten wissenschaftlichen Studien ein
Zwischenfazit zur Durchfihrung von Nierentransplantationen bei alteren
Patienten, so bleibt festzuhalten, dass derartige Eingriffe noch bis zu den
1980er Jahren eher skeptisch betrachtet wurden. Erhohtes Lebensalter sollte
jedoch keineswegs eine Kontraindikation fir Nierentransplantationen
darstellen, obgleich in bestimmten Teilbereichen Altere eher zu
Komplikationen nach diesem Eingriff neigen kdnnen. Postoperativ sinnvoll ist
allerdings eine moglichst differenzierte und kontinuierliche Diagnostik nicht
nur nierenassoziierter, sondern auch anderer medizinischer Parameter. Die

Verwendung von Nieren alterer Spender ist nicht ausgeschlossen, aber doch
mit kritischem Vorbehalt zu sehen.



20

1.6. Zielsetzung

Die wissenschaftliche Forschung der letzten beiden Dekaden legt den
Schluss nahe, dass Nierentransplantationen ein viel versprechendes
Behandlungsverfahren auch flr altere Patienten mit terminaler
Niereninsuffizienz darstellen. Diese Patienten waren friher ausschliel3lich auf
die zwar effiziente und lebenserhaltende, jedoch hinsichtlich der
Auswirkungen auf das Alltagsleben und die soziale Konstellation
problematische  Verfahrensweise einer fortgesetzten = Hamodialyse
angewiesen.

Im Rahmen der modernen Diagnostik einer Indikation zur
Nierentransplantation kann das Alter per se nicht als Risikofaktor gelten
(Bodingbauer et al.,, 2001; Kappes et al., 2001; Schubert, 2005).
TransplantatabstoRungen werden offenkundig mit erhéhtem Lebensalter
sogar unwahrscheinlicher (Tesi et al., 2001; Kappes et al., 2001), wahrend
auf der anderen Seite die Wahrscheinlichkeit postoperativer kardiovaskularer
und auch kreislaufassoziierter Risiken bei alteren Empfangern eher zunimmt.
Desgleichen ist das vermehrte Auftreten des sog. ,Altersdiabetes® zu

berucksichtigen.

Nur auf der Grundlage einer sorgfaltigen Kontrolle derartiger Risikofaktoren
sowie nierenassoziierter und weiterer medizinischer Parameter (u.a. Labor,
Funktionsanalysen) nach erfolgter Nierentransplantation konnen sich
eventuell anbahnende Verschlechterungen der Ilokalen sowie der
gesamtgesundheitlichen Situation identifiziert und die Erfolgsaussichten der
Transplantationsmalinahme fur die Patienten maximiert werden.

Die insofern zu erhebende Forderung nach einer multimodalen
Verlaufskontrolle bezieht sich dabei naturlich nicht nur auf altere, sondern auf

Patienten jeden Alters.
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In der vorliegenden Untersuchung wurde auf die Dokumentation solch einer
kontinuierlichen, multimodal orientierten Verlaufskontrolle abgezielt. Mit weit
uber 300 Nierentransplantierten, die Uber einen langfristigen Zeitraum von
insgesamt 5 Jahren kontinuierlich mittels verschiedener diagnostischer
Verfahren untersucht wurden, stand ein aussagekraftiges und im Hinblick auf

die Altersvariable ausreichend heterogenes Patientengut zur Verfugung.

Es konnte eine Vielzahl von nierenassoziierten, laborchemischen, Herz-
Kreislauf-funktionellen und weiteren Einzelvariablen erfasst werden, von
denen an dieser Stelle exemplarisch die Erhebungen der Ischamiezeiten, des
Blutdrucks, der Kreatininwerte (Blut, Urin), sowie der Uringlukosewerte

genannt seien.

Die Auswertung der Daten soll Aufschluss daruber erteilen, ob auf den
verschiedenen Messebenen (Variablen) altersbedingte Unterschiede
gegeben sind bzw. ob sich ein bestimmtes Altersprofil im Verlauf nach einer
Nierentransplantation  abzeichnet. Im  Sinne einer heuristischen
Zielorientierung sollen die Untersuchungsergebnisse zum erweiterten
Erkenntnisgewinn hinsichtlich der Durchfuhrbarkeit und Konsequenzen von

Nierentransplantationen bei jingeren und alteren Patienten beitragen.
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2. Material und Methodik

2.1. Patienten

Fur die vorliegende retrospektive, monozentrische Studie konnten 358
Patienten aus dem Transplantationszentrum der Poliklinik der Westfalischen
Wilhelms-Universitat Munster ausgewertet werden, die in den Jahren 1979
bis 1990 eine Nierentransplantation (NTX) erhalten hatten und vom
Transplantationszeitpunkt an Uber einen 5-Jahres-Zeitraum kontinuierlich
nachbeobachtet wurden. Berlcksichtigt wurden alle Falle beiderlei
Geschlechts im Alter zwischen 16 und 68 Jahren (tatsachliches empirisches
Maximum). Falle mit einem Lebensalter unter 16 Jahren flossen nicht in die
Untersuchung mit ein.

Auf die Auswahl der Patienten wurden unabhangig vom Lebensalter per se
die  Ublichen  Ausschlusskriterien  fur  die  DurchfiUhrung  einer
Nierentransplantation angewendet (generelle korperliche Verfassung, Herz-
Kreislauf-Insuffizienz, Anamie, Infektionen, gastrointestinale Ulcera, etc.). Das
untersuchte Patientengut kann insoweit dem Anspruch an eine
aussagefahige respektive fur die Bedingungen eines westlichen,
industrialisierten Landes reprasentative Auswahl von NTX-Fallen gerecht

werden.

2.2. Medikationen

Die Patienten unterlagen weit Uberwiegend einer Medikation mit dem
immunsupressiven Praparat Cyclosporin A. Die Dosis wurde in Abhangigkeit
von den therapeutischen Erfordernissen Uber den hier malgeblichen

Untersuchungszeitraum sukzessive reduziert.
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Die Gabe von Cyclosporin A erfolgte allerdings nur fir jene Patienten, die seit
1983 die Nierentransplantation durchliefen. Die Patienten mit NTX-Datum in
den Jahren 1979-1982 wurden zunachst mit den in dieser Phase gelaufigen
Medikamenten behandelt (Azathioprin). Mithin betraf die Nichtanwendung von
Cyclosporin A nur einen geringen Bruchteil der Stichprobe, namlich 23 der
358 Falle und damit 6,42 %, die sich daruber hinaus in vollig
unsystematischer Weise auf die gebildeten Altersgruppen und die

Geschlechtergruppen (s. Kap. 3.1.1., 3.1.2) verteilten.

2.3. Datenerfassung und Statistik

Die Patientendaten und Untersuchungsergebnisse wurden auf hierflr
vorbereiteten Datenerfassungsbogen manuell dokumentiert, dann zunachst
Uber das Standard-Tabellenkalkulationsprogramm Excel erfasst und fur die
hier  durchgefuhrten  statistischen  Analysen  schlieBlich in  das
wissenschaftliche Statistikprogramm SPSS (SPSS GmbH Minchen, Version
11.0) Ubertragen. Die Patienten waren dahin gehend informiert, dass ihre
demografischen und krankheitsbezogenen Daten in anonymisierter Form

gespeichert wurden.

Fur die auf Intervallskalenniveau vorliegenden Parameter (Laborbefunde,
sonstige kontinuierliche Angaben) wurden im Rahmen von SPSS die
relevanten statistischen Kennwerte (Mafle der zentralen Tendenz und
Dispersion: Mittelwerte und Standardfehler) berechnet. Im Falle von
nominalskalierten / kategorialen Variablen (etwa Geschlechtszugehdrigkeit,
Zutreffen bestimmter Erkrankungen: gegeben versus nicht gegeben) erfolgte
die Bestimmung der absoluten und relativen Haufigkeiten.

Auf Basis einer varianzanalytischen und damit parametrischen

Untersuchungsanlage mit Gruppierungsfaktor (hier: Untersuchungsgruppen
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JAltere“  versus ,Jungere“, Dichotomisierung der Gruppen am
Lebensaltersmedian) unter Berucksichtigung des Zeitfaktors (hier:
wiederholte Messungen im 5-Jahres-Zeitraum) wurde inferenzstatistisch die
Hauptfragestellung Uberpruft, inwieweit Uberzufallige Unterschiede zwischen
den beiden Altersgruppen gegeben waren. Der Auswertungsfokus lag
insofern auf dem generellen Altersfaktor. Die auf Nominalskalenniveau
vorliegenden Daten konnten hinsichtlich einer moglicherweise Uberzufalligen
Koppelung mit dem dichotomen Altersfaktor mittels der tUblichen y-Quadrat-

Tests statistisch analysiert werden.

Eine detaillierte Darstellung des gewahlten parametrisch-statistischen
Ansatzes findet sich bei Rochel (1983). Der Autor setzt sich auch differenziert
mit den fur die Umsetzung solch eines Analysedesigns erforderlichen
messtheoretischen Voraussetzungen auseinander. Vorliegend waren neben
der notwendigen Intervallskalenapproximation der (kontinuierlichen) Daten
auch die Voraussetzungen hinsichtlich der Datenverteilungsmuster
gewahrleistet (Prifung mittels Kolmogorov-Smirnov-Tests).

An mogliche Signifikanzschllisse wurden die Ublichen Kriterien angelegt [also
p(a) < 5 %]. Weiter fUhrende Hinweise zu diesen Kriterien, aber auch zum
varianzanalytischen Prozedere und zum Standardverfahren der y-Quadrat-
Tests, finden sich auch in der einschlagigen Fachliteratur (etwa Weber, 1972;
Harms, 1992; Bortz und Lienert, 1998).

Das vorgenannte Signifikanzkriterium galt auch fur die Korrelationsanalysen,
die zur Quantifizierung mdglicher Zusammenhange zwischen dem
Lebensalter und den verschiedenen intervallskalierten Parametern (Blut- und
Laborwerte, Urinparameter) zur Anwendung kamen.

Berechnet wurde jeweils die konventionelle Produkt-Moment-Korrelation nach
Pearson (vgl. Haseloff und Hoffmann, 1965; Kéhler, 2004), da ausreichende

Messwertevariabilitaten und Verteilungen ohne gravierende Abweichungen
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zur Form einer Normalverteilung vorlagen. In diesem Kontext sei darauf
hingewiesen, dass die Pearsonschen Korrelationsaussagen selbst bei
gewissen Verletzungen dieser Voraussetzungen noch relative Robustheit

beanspruchen kénnen (Havlicek und Peterson, 1977).

2.4. Messverfahren

2.4.1. Blutdruck

Die Blutdruckmessungen erfolgten mittels gelaufiger Manschetten gemal} der
Richtlinien der ,World Health Organization® (WHO, zustandige Sektion:
,Society of Hypertension).

Die Blutdruckmessungen wurden grundsatzlich am sitzenden Patienten
durchgefuhrt, nur im Falle alterer Patienten wurde der Blutdruck im Stehen

erfasst. Die Manschette befand sich allerdings stets auf Herzhéhe.

Die Ablassgeschwindigkeit lag bei den Messungen bei 2 bis 3 mm Hg pro
Sekunde. Der systolische Blutdruck entsprach demjenigen Wert, bei dem die
ersten Korotkoff-Tone auftraten. Das Verschwinden des letzten Korotkoff-
Gerausches definierte den diastolischen Blutdruck. Die Blutdruckwerte

wurden ohne Auf- oder Abrunden dokumentiert.

2.4.2. Blutwerte

Folgende Blutwerte wurden erfasst:

Harnsaure (mg/dl),
Harnstoff (mg/dl),
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Kreatinin (mg/dl),
K* (mmolll),
PO4> (mg/dl).

Die Bestimmung der vorgenannten Parameter erfolgte mittels Standard-
Blutuntersuchungen mit den im Untersuchungszeitraum ublichen Methoden
(Roche Diagnostics, Basel; Blutbild Technicon, Bayer AG, Leverkusen /
Wuppertal; Hitachi Analyser, Hitachi Medizintechnik GmbH, Wiesbaden /
Dusseldorf) im Institut fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin,

Zentrallaboratorium des UKM.

2.4.3. Urinparameter

Es wurde das Auftreten bzw. die Auspragung folgender Urinparameter

untersucht:

Erythrozytenanzahl,

Leukozytenanzahl,

Glukose (mg/dl),

Kreatinin (g/24 h),

Proteinurie (Stix [mg/dl] und Labor [g/24 h]).

Die quantitativen Analysen der Urinparameter (Urinstatus) erfolgten wiederum
im Institut  fur  Klinische  Chemie und Laboratoriumsmedizin,
Zentrallaboratorium des UKM. Sie wurden zwecks Vereinheitlichung auf
Basis des Sediments von 24-Stunden-Sammelurin vorgenommen, da
Spontanurin stets verschieden stark konzentriert ist.

Im Einzelnen gestaltete sich das Prozedere wie folgt: Am Morgen des
Sammeltages wurde zunachst die Blase entleert, wobei diese Urinprobe

keine weitere Berlcksichtigung fand. In der Folge wurde der gesamte Urin
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gesammelt. Zum Abschluss der 24-stindigen Sammelperiode wurde die
Blase letztmalig entleert, der Urin wieder gesammelt, dem bis dahin
erhaltenen Gesamtvolumen hinzu geflgt und dieses anschlielend grundlich

durchgemischt.

2.4.4. Cyclosporin A

Die Bestimmung von Cyclosporin A wurde auf Basis von EDTA-Blut nach
Zusatz von Cyclosporin D (CyD) als internem Standard und Aufarbeitung
durch Festphasenextraktion vorgenommen. Die Quantifizierung des
Cyclosporin A erfolgte mittels Massenspektrometer.  Kalibrierung,
Uberprifung und Validitdt der Analysemethode waren in Anbetracht der
Durchfiuhrung im Institut fur Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin,

Zentrallaboratorium des UKM, sichergestellt.

2.4.5. Ischamiezeit

Die so genannte kalte' Ischamiezeit definiert den Zeitraum zwischen der
Organperfusion bei Explantation und der Reperfusion nach Transplantation.
Sie wurde vorliegend in Stunden auf den fur die einzelnen Patienten

vorgesehenen Erfassungsbdgen dokumentiert.
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3. Ergebnisse

3.1. Allgemeiner Teil

3.1.1. Empfangeralter Gesamt

Die vorliegende Stichprobe wurde auf Basis des Alters der
Nierentransplantat-Empfanger bei Untersuchungsbeginn in zwei Gruppen
gleichen Umfangs eingeteilt (Dichotomisierung am Median). Fur die Gruppe
der ,Alteren® resultierte hierbei ein mittleres Lebensalter von (iber 50 Jahren,
in der Gruppe der ,Jungeren” lag das mittlere Lebensalter im Bereich von
rund 30 Jahren. Insofern waren die beiden auf diese Weise gebildeten

Patientengruppen eindeutig voneinander differenzierbar (Abb. 2).

60 —
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mittleres Empfangeralter in Jahren
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des Medians

Abb. 2: Mittleres Empfangeralter (bei NTX) von Uber einen 5-Jahres-Zeitraum untersuchten
Langzeittransplantierten. Dargestellt sind Mittelwerte £+ SEM mit n=179 Nierentransplantierten
unterhalb (Patientengruppe A) und oberhalb des Altersmedians (Patientengruppe B).
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3.1.2. Geschlechterverteilung

In der untersuchten Stichprobe mit n=358 Patienten wiesen n=213 Patienten
mannliche und n=145 Patienten weibliche Geschlechtszugehorigkeit auf.
Mithin bestanden hinsichtlich des Lebensalters bei Untersuchungsbeginn
innerhalb der beiden gebildeten Altersgruppen keine systematischen
Unterschiede (Abb. 3). Auch in der Gesamtbetrachtung (n=358) lie® sich ein
bedeutsamer Einfluss der Geschlechtszugehdrigkeit auf das Lebensalter

nicht zeigen.
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Abb. 3: Mittleres Empfangeralter (bei NTX) von Uber einen 5-Jahres-Zeitraum untersuchten
Langzeittransplantierten, unterteilt nach Geschlechtern. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM
mit 100 mannlichen und 79 weiblichen Nierentransplantierten unterhalb des Altersmedians
(Patientengruppe A) und 113 mannlichen und 66 weiblichen Nierentransplantierten oberhalb
des Altersmedians (Patientengruppe B). Die Verteilung zwischen den Geschlechtern
innerhalb der Patientengruppen war nicht signifikant unterschiedlich.
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3.1.3. Erkrankungen und Mortalitat

Uber den gesamten Untersuchungszeitraum wurde fir die beiden
Patientengruppen unterschiedlichen Alters das Auftreten von Krankheiten
bzw. gesundheitlichen Komplikationen einschliel3lich einer maoglichen
Rejektions-Problematik erhoben. Das entsprechende Befundmuster findet

sich in der Tab. 2 zusammengefasst.

Ferner erfolgte flur die Patientengruppen die Bestimmung der Patienten-
sowie der Transplantat-Uberlebenswahrscheinlichkeit (jeweils prozentuale
Quoten) zum Ende des Untersuchungszeitraumes. Hierbei ergaben sich die
folgenden Werte:

Altere, Patienteniiberlebensquote: 96,65 % (n=6 der 179 Patienten dieser

Gruppe verstarben im 5-Jahres Untersuchungszeitraum).

Altere, Transplantatiiberlebensquote: 81,56 % (bei n=33 der 179 Patienten

dieser Gruppe lag ein Verlust des Transplantats vor).

Jungere, Patientenuberlebensquote: 99,44 % (n=1 der 179 Patienten dieser

Gruppe verstarb im 5-Jahres-Untersuchungszeitraum.

Jungere, Transplantatiberlebensquote: 69,83 % (bei n=54 der 179 Patienten

dieser Gruppe lag ein Verlust des Transplantats vor.

Insbesondere die Transplantatliberlebensquoten zeigten folgerichtig eine
enge Koppelung mit den Haufigkeiten von akuten und zumeist infektios
begleiteten Rejektionsproblemen, wie sie in der nachfolgenden Tab. 2
dargestellt sind.

Bei inferenzstatistischer Betrachtung erwies sich, wesentlich mitbedingt durch
die gruppenweise unterschiedlich ausgepragte Rejektionsproblematik, die
Uberlebensquote der Transplantate in der Untersuchungsgruppe der &lteren

Patienten als signifikant hoher als die Vergleichsquote in der Gruppe der
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Jungeren [p(a)<0,05; x-Quadrat-Befund; Prufung auf Gberzufallige Koppelung
der Parameter Gruppe (Alte vs. Junge) und Transplantatiberleben (gegeben
vs. nicht gegeben)].

Ein gleichartiger Effekt lag, wiederum folgerichtig, hinsichtlich der Auspragung
der Rejektionsproblematik in den beiden Untersuchungsgruppen vor; die
alteren Probanden wiesen eine signifikant niedrigere Quote auf [p(a)<0,05; -
Quadrat-Befund; Prifung auf Uberzufallige Koppelung der Parameter Gruppe

(Alte vs. Junge) und Rejektionsproblematik (gegeben vs. nicht gegeben)].

In inferenzstatistischer Hinsicht (x-Quadrat-Test) war die Diskrepanz in der
Patientenuberlebensquote zwischen beiden Gruppen nicht als signifikant zu
kennzeichnen.

Jedoch ist hierbei zu beachten, dass die entsprechenden Beobachtungs- und
Erwartungshaufigkeiten sehr gering waren und insofern ein so genannter
,Deckeneffekt’ vorlag (darunter ist eine eingeschrankte Aussagekraft
statistischer Prozeduren angesichts aullerst geringer oder auch aulerst
hoher Werteauspragungen bzw. ,-Klumpungen® bei Untersuchungsgruppen
zu verstehen). Mithin lag die Mortalitdt der Alteren erkennbar oberhalb

derjenigen der Jungeren (n=6 zu n=1).

Diabeteserkrankungen waren unter den alteren Untersuchungsteilnehmern
signifikant haufiger als bei den Jungeren gegeben (n=17 gegenuber n=3
Fallen).

Auch Herz-Kreislauf-Probleme einschlieRlich des Bluthochdrucks sowie
Nierenarterienstenosen fanden sich in der Gruppe der Alteren haufiger, wobei
jedoch diese Diskrepanzen noch nicht als statistisch Uberzufallig einzustufen
waren. Die Auftretenshaufigkeit von Harnwegsinfekten und des nephrotischen
Syndroms konnte im untersuchten Patientenkollektiv insgesamt gering

gehalten werden (Tab. 2).
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Patientengruppe A

(,,Jiingere®, n=179)

Patientengruppe B

(,,Altere*, n=179)

Erkrankung / Komplikation n % n %
Rejektionsproblematik, akut/infektios* 59 32,96 42 23,46
Diabetes* 3 1,68 17 9,50
Nephrotisches Syndrom 4 2,23 6 3,35
Nierenarterienstenose 2 1,12 6 3,35
KHK-Problematik (einschliellich 2 1,12 7 3,91
Hypertonie)

Harnwegsinfekte 3 1,68 2 1,12
Herpes 1 0,56 3 1,68
Hepatiden 1 0,56 2 1,12
Pneumonien 1 0,56 1 0,56
Thrombosen 0 0,00 2 1,12
CMV 2 1,12 1 0,56

Tab. 2: Auftreten von Erkrankungen und gesundheitlichen Komplikationen Uber den 5-

Jahres-Untersuchungszeitraum bei den

n=358 Langzeittransplantierten der beiden

unterschiedlichen Altersgruppen (absolute und relative Haufigkeiten, Mehrfacherkrankungen
maoglich); [x-Quadrat-Test, Gruppe x Komplikation gegeben/nicht gegeben; *p(a)<0,05]
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3.1.4. Dialysedauer

Fir beide Patientengruppen, Altere und Jingere, wurde die Dauer der
Dialyse in Jahren errechnet. Mithin bewegte sich, wie aus der Abb. 4
ersichtlich wird, die mittlere Dialysedauer sowohl bei den alteren als auch
jungeren Patienten im Bereich um etwa 5 Jahre. Die Unterschiede zwischen

den beiden Altersgruppen waren nicht signifikant unterschiedlich.

. (155)
(160)

mittlere Dialysedauer in Jahren
N
]

unterhalb oberhalb
des Medians

Abb. 4: Untersuchung der Dialysedauer unterhalb (Patientengruppe A) und oberhalb
(Patientengruppe B) des Medians des Empfangeralters. Die Dialysedauer zwischen der
Patientengruppe A mit n=160 und der Patientengruppe B mit n=155 war nicht signifikant
unterschiedlich.

3.1.5. Ischamiezeit

Hinsichtlich der in Stunden erfassten Ischamiezeit lagen keine substanziellen
Diskrepanzen  zwischen den  beiden  gebildeten  Altersgruppen
(Patientengruppe A: ,Altere“, Patientengruppe B: ,Jingere®) vor. Sowohl die
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jungeren als auch die alteren Nierentransplantatempfanger wiesen im Mittel
Ischamiezeiten im Bereich um 20 Stunden auf, die Ischamiezeiten der alteren
Patienten Uberschritten insofern die Vergleichswerte der jingeren Patienten
nicht signifikant (Abb. 5).
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Abb. 5: Untersuchung der Ischamiezeit unterhalb (Patientengruppe A) und oberhalb
(Patientengruppe B) des Medians des Empfangeralters. Die Ischamiezeit zwischen der
Patientengruppe A mit n=105 und der Patientengruppe B mit n=118 war nicht signifikant
unterschiedlich.

3.1.6. Blutdruck

3.1.6.1. Systolisch

Die systolischen Blutdruckwerte der Nierentransplantierten bewegten sich
uber den Untersuchungszeitraum in einer vergleichsweise engen Bandbreite,
wobei fur die alteren Untersuchungsteilnehmer (Patientengruppe A) etwas

héhere Werte gegeben waren. Die Werte dieser Untersuchungsgruppe lagen
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im Mittel uberwiegend um 140 mm Hg, die Werte der jungeren Patienten um
135 mm Hg. Diese Diskrepanz war aufgrund ihrer Homogenitat als insgesamt
noch statistisch bedeutsam [p(a)<0,05 bei einseitiger Signifikanz-Testung]
einzustufen (Abb. 6).

@ Patientengruppe unterhalb des Medians

150 /\ Patientengruppe oberhalb des Medians
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Systolischer Blutdruck (mm Hg)

120 ] I ] I ) I ) I ) I
0 12 24 36 48 60
Zeit in Monaten

Abb. 6: Einfluss des Empfangeralters auf den systolischen Blutdruck in einem Zeitraum von
5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=72-159 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=69-150 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind signifikant unterschiedlich voneinander (*). p<0,05.

3.1.6.2. Diastolisch

Bei den diastolischen Blutdruckwerten waren Diskrepanzen zwischen den
alteren und jungeren Nierentransplantierten noch schwacher ausgepragt als
im Falle des systolischen Blutdrucks. Es resultierte ein insgesamt
unspezifischer Verlauf Uber den Untersuchungszeitraum, die Messwerte

lagen im Mittel in einem vergleichsweise engen Korridor (Abb. 7).
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Abb. 7: Einfluss des Empfangeralters auf den diastolischen Blutdruck in einem Zeitraum von
5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte = SEM mit n=71-160 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=69-150 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.1.7. Immunsuppressiva (Cyclosporin A)

Das Transplantat-Empfangeralter stand in keinem systematischen
Zusammenhang mit den Cyclosporin A-Werten im Blut. In beiden
Altersgruppen (Patientengruppe A und B) =zeigte sich Uber den
Untersuchungszeitraum ein sehr ahnliches Verlaufsmuster mit sich insgesamt
deutlich reduzierenden Cyclosporin A-Werten, wobei lediglich die Werte der
alteren Patienten unmittelbar zum Beginn der Erhebungen hoher als

diejenigen der Jungeren lagen (Abb. 8).
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Abb. 8: Einfluss des Empfangeralters auf die Cyclosporin A-Werte im Blut Uber einen
Zeitraum von S5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=57-147
Nierentransplantierten unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=71-156 oberhalb des Medians
(Patientengruppe B). Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2. Laborwerte
3.2.1. Blutwerte

3.2.1.1. Harnsaure

Die Harnsaurewerte im Blut sowohl der alteren als auch der jungeren
Nierentransplantierten zeigten zum Beginn des Untersuchungszeitraumes
einen gewissen Anstieg. In der Folge ,pendelten” sich diese Werte jedoch auf
einem insgesamt weitgehend konstanten Niveau ein, das fir die alteren
Empfanger (Patientengruppe A) ab dem 24. Erhebungsmonat tendenziell

erhoht war. Uber den gesamten Untersuchungsverlauf erwiesen sich die
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Diskrepanzen zwischen den beiden Patientengruppen allerdings als letztlich
marginal (Abb. 9).
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Abb. 9: Einfluss des Empfangeralters auf die Harnsaure-Werte im Blut Gber einen Zeitraum
von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte = SEM mit n=76-170 Nierentransplantierten
unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=80-169 oberhalb des Medians (Patientengruppe B).
Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.1.2. Harnstoff

Hinsichtlich der Blut-Harnstoffwerte der Untersuchten waren gewisse
Parallelen zur zuvor dargelegten Konstellation bei den Harnsaurewerten zu
verzeichnen: Die Harnstoff-Messwerte nahmen uber den
Untersuchungszeitraum zu, wobei insbesondere in den ersten 12
Erhebungsmonaten nicht einmal ansatzweise Diskrepanzen der Messwerte

Alterer und Jiingerer gegeben waren. Ab dem 36. Untersuchungsmonat
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wiesen die alteren im Vergleich zu den jlingeren Transplantatempfangern
tendenziell erhohte Harnstoffauspragungen auf. In Anbetracht der
Messwertevariabilitdt und des gesamten Verlaufsmusters in beiden
Patientengruppen war hier mithin keinerlei Schluss auf einen systematischen
Alterseffekt zu ziehen (Abb. 10).
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Abb. 10: Einfluss des Empfangeralters auf die Harnstoff-Werte im Blut Gber einen Zeitraum
von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte = SEM mit n=75-169 Nierentransplantierten
unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=88-163 oberhalb des Medians (Patientengruppe B).
Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.1.3. Kreatinin

Der empirisch ermittelte Verlauf der Blut-Kreatininwerte erwies sich Uber den
Untersuchungszeitraum als weitestgehend altersunabhangig. In beiden

Patientengruppen zeigten sich die Blut-Kreatininwerte zudem im Mittel als
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durchaus konstant und bewegten sich insofern in einer vergleichsweise
engen Bandbreite (Abb. 11).
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Abb. 11: Einfluss des Empfangeralters auf die Kreatinin-Werte im Blut Gber einen Zeitraum
von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte = SEM mit n=81-177 Nierentransplantierten
unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=90-177 oberhalb des Medians (Patientengruppe B).
Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.214.K'

Die Betrachtung der K'-Werte im Blut erbrachte ebenfalls keinerlei
Anhaltspunkte fur systematische Diskrepanzen zwischen den beiden
Patientengruppen. Die mittleren K*-Auspragungen waren fiir die alteren und
jungeren Nierentransplantatempfanger nahezu identisch und erwiesen sich
Uber den gesamten Untersuchungszeitraum als sehr konstant (Bereich um
4,5 mmol/l, Abb. 12).



41

@ Patientengruppe unterhalb des Medians

6 —
/\ Patientengruppe oberhalb des Medians
4 -
3
E -
E
+
X
2 -
0 ] I ] I ] I ] I ] I
0 12 24 36 48 60

Zeit in Monaten

Abb. 12: Einfluss des Empfangeralters auf die K’-Werte im Blut (iber einen Zeitraum von 5
Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=79-176 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=86-175 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.1.2.5. PO*>

Zwischen den PO,*-Werten im Blut und dem Alter der Nierentransplantierten
zeigte sich keine systematische Koppelung. In beiden Patientengruppen war
ein ahnliches Verlaufsmuster gegeben, das durch einen gewissen Anstieg der
PO4>-Werte bis etwa zum 12. Erhebungsmonat zu charakterisieren war und
in der Folge ein Verharren der Werte auf etwa gleichformigem Niveau
offenbarte. Die PO4>-Werte der &lteren und jiingeren Patienten bewegten

sich dabei im Mittel in homogener Weise im Bereich um 3,0 mg/dl (Abb. 13).
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Abb. 13: Einfluss des Empfangeralters auf die PO,*-Werte im Blut tiber einen Zeitraum von
5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=75-173 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=81-173 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2. Urinwerte
3.2.2.1. Erythrozyten

Die Erythrozytenanzahl im Urin wies in beiden Patientengruppen uber den
Untersuchungszeitraum einen uneinheitlichen und von betrachtlicher
Messwertevariabilitat gepragten Verlauf auf. Systematische Diskrepanzen
zwischen den alteren und jungeren Patienten waren auch bei diesem

Parameter bereits auf deskriptiver Ebene nicht ersichtlich (Abb. 14).
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Abb. 14: Einfluss des Empfangeralters auf die Erythrozytenanzahl im Urin Uber einen
Zeitraum von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=93-177
Nierentransplantierten unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=91-178 oberhalb des Medians
(Patientengruppe B). Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2.2. Leukozyten

Hinsichtlich der Leukozytenanzahl im Urin zeigten sich keine wesentlichen
Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen: Insgesamt erwiesen
sich die mittleren Leukozytenauspragungen zu den verschiedenen
Erhebungszeitpunkten fur altere und jungere Nierentransplantierte als
vergleichsweise ahnlich und auch der Messwerteverlauf per se offenbarte
gewisse Parallelen beider Patientengruppen (zunachst erkennbare
Messwertereduktion am Beginn des Untersuchungszeitraums, gefolgt von
einer tendenziellen Messwertezunahme in etwa ab der Mitte des

Untersuchungszeitraums, Abb. 15).
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Abb. 15: Einfluss des Empfangeralters auf die Leukozytenanzahl im Urin {ber einen
Zeitraum von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=93-177
Nierentransplantierten unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=91-175 oberhalb des Medians
(Patientengruppe B). Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2.3. Glukose

In Bezug auf das Glukosevorkommen im Urin, das vorliegend eine
betrachtliche Messwertevariabilitat aufwies, waren uber den
Untersuchungszeitraum in der  Gesamtbetrachtung  systematische
Unterschiede zwischen beiden Patientengruppen nicht erkennbar. Auffallend
ist die Tatsache, dass sowohl bei den alteren als auch jlingeren
Nierentransplantierten unmittelbar zum Beginn der Erhebungen eine
deutliche Reduktion der mittleren Uringlukose-Auspragung vorlag und die

Glukosewerte Uber den folgenden Zeitraum (bis zum Ende der Erhebungen)
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trotz singularer ,Ausreil3erkonstellationen die Anfangswerte nicht mehr
erreichten (Abb. 16).

@ Patientengruppe unterhalb des Medians

60 5 /\ Patientengruppe oberhalb des Medians

Glukose im Urin (mg/dl)

0 12 24 36 48 60
Zeit in Monaten

Abb. 16: Einfluss des Empfangeralters auf das Glukosevorkommen im Urin Uber einen
Zeitraum von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=92-175
Nierentransplantierten unterhalb (Patientengruppe A) bzw. n=87-174 oberhalb des Medians
(Patientengruppe B). Die Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2.4. Kreatinin

Die beiden Patientengruppen wiesen uber die ersten 36 Monate des
Untersuchungszeitraumes eine im Mittel kaum diskrepante
Kreatininausscheidung im Urin auf. Erst bei den Erhebungen nach 48 und
nach 60 Monaten zeigte sich fur die jungeren Nierentransplantatempfanger
auf deskriptiver Ebene eine vergleichsweise hohere Kreatininausscheidung.

Uber den gesamten Untersuchungszeitraum war, nicht zuletzt angesichts der
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gegebenen Messwertevariabilitat, mithin nicht von einem systematischen

Alterseffekt auf den hier untersuchten Kreatininparameter auszugehen (Abb.
17).
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Abb. 17: Einfluss des Empfangeralters auf die Kreatininausscheidung lber einen Zeitraum
von 5 Jahren. Dargestellt sind Mittelwerte = SEM mit n=7-26 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=5-17 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2.5. Proteinurie
3.2.2.5.1. Proteinurie (Stix)

Bei Betrachtung des gesamten Untersuchungsverlaufes lagen zwischen den
beiden Patientengruppen letztlich keine bedeutsamen Unterschiede
hinsichtlich der Proteinurie (Stixmessung) vor. Uberdies war fir &ltere und

jungere Patienten eine durchaus vergleichbare Verlaufscharakteristik der
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Messwerte gegeben: Niedrige Messwerte im ersten Erhebungsjahr zogen in

der Folge erkennbar an, um sich im weiteren Untersuchungsverlauf in etwa
zu stabilisieren (Abb. 18).
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Abb. 18: Einfluss des Empfangeralters auf die Proteinurie tiber einen Zeitraum von 5 Jahren.
Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=93-177 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=91-178 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.2.2.5.2. Proteinurie (Labor)

Der Verlauf der Proteinurie (Labormessung) uber den
Untersuchungszeitraum legte wiederum eine betrachtliche Variabilitat der
Messwerte offen, jedoch bestanden bei zusammenfassender Betrachtung
keine systematischen Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen.

Insbesondere in den ersten 12 Erhebungsmonaten lagen die mittleren
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Proteinurie-Messwerte der alteren und der jungeren Patienten in einem
nahezu identischen Bereich (Abb. 19).
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Abb. 19: Einfluss des Empfangeralters auf die Proteinurie tiber einen Zeitraum von 5 Jahren.
Dargestellt sind Mittelwerte + SEM mit n=10-28 Nierentransplantierten unterhalb
(Patientengruppe A) bzw. n=7-19 oberhalb des Medians (Patientengruppe B). Die
Kurvenverlaufe sind nicht signifikant unterschiedlich voneinander.

3.3. Zusammenfassende Korrelationsanalysen

FUr jeden der intervallskalierten Parameter wurde die entsprechende
Korrelation zum Lebensalter berechnet. Bezug genommen wurde dabei auf
die Anfangsmessung sowie die Schlussmessung des 5-Jahres-
Untersuchungszeitraumes. In der nachfolgenden Tabelle 3 finden sich die

diesbezuglichen Korrelationsergebnisse zusammengefasst (Berucksichtigung
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fanden dabei nur jene Zusammenhange, bei denen sowohl fur die Anfangs-

als auch Schlussmessung mindestens 100 Falle fur die Berechnung zur

Verflgung standen).

Den Daten in Tabelle 3 kann enthommen werden, dass das Lebensalter

insgesamt nicht in systematischen Beziehungen zu den einzelnen Parameter

stand. Ansatzweise war ein positiver Zusammenhang zwischen Alter und

systolischem Blutdruck erkennbar (siehe auch Kap. 3.1.6.1.).

Parameter Anfangsmessung Schlussmessung

Medikation Cyclosporin A (ng/ml Blut) 0,08 0,09
Harnsaure (mg/dl) -0,05 -0,10
Harnstoff (mg/dl) -0,06 -0,03

Blut Kreatinin (mg/dl) -0,07 -0,11
K" -0,09 -0,04
PO~ -0,10 -0,08
Erythrozytenzahl 0,01 0,07

Urin Leukozytenzahl 0,07 0,08
Glukose (mg/dl) 0,02 -0,06
Kreatinin (g/24 h)
Proteinurie (Stix mg/dl) -0,04 0,05
Proteinurie (Labor g/24 h)

Blutdruck RR, systolisch 0,06 0,17*
RR, diastolisch -0,08 -0,07

Ischamiezeit |Ischamiezeit (Stunden) 0,06 -

Dialysedauer

Dialysedauer (Jahre)

Tab. 3: Korrelationen zwischen dem Lebensalter und den erhobenen Parametern der
Anfangs- und Schlussmessung (angegeben ist jeweils der Korrelationskoeffizient R nach
Pearson, * p(a)<0,05; einseitige Testung
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4. Diskussion

In den vergangenen zwei bis drei Dekaden hat sich immer mehr die
Erkenntnis durchgesetzt, dass Nierentransplantationen eine Erfolg
versprechende Intervention nicht nur fur Patienten jungeren und mittleren
Alters, sondern auch fur altere Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz
darstellen kénnen (Waiser et al., 1997; Sola et al., 2000). Im Vergleich mit der
dauerhaften Hamodialyse kann demnach die Transplantation bei alteren
Menschen nicht nur einen generellen ,mortality benefit, sondern
insbesondere auch Verbesserungen in der Lebensqualitat bewirken (Meier-
Kriesche und Kaplan, 2001).

Allerdings besteht hinsichtlich der Frage, wie die Resultate von
Nierentransplantationen bei alteren im Kontrast zu jungeren Patienten zu
bewerten sind, nach wie vor erheblicher Forschungsbedarf.

Auf der einen Seite herrscht zwar ein gewisser Konsens dahin gehend, dass
Rejektionen des Transplantats bei den Alteren eher vermindert werden,
wahrend andererseits die generelle Mortalitdt, mitbedingt durch
Nephropathien und Begleiterkrankungen (zu nennen sind vor allem die
kardiovaskularen Beeintrachtigungen, ferner Posttransplantationsdiabetes
und —myokardinfarkt), bei dieser Gruppe erhoht ist (Bradley, 2002; Foo et al.,
2004; Kappes et al., 2001; Lentine et al., 2005). Sodann wird in Fachkreisen
zum Teil die Position vertreten, dass altere Nierentransplantatempfanger vor
allem deshalb anfalliger fur Komplikationen seien, da flir sie in weitaus
starkerem Male als bei jungeren Empfangern Nebenwirkungen der
immunsuppressiven Begleittherapie auftreten wirden (Meier-Kriesche und

Kaplan, 2001) (wobei man in neueren Studien jedoch keineswegs fur eine
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generelle Reduktion der Immunsuppression betagter Nierentransplantierter

pladierte; vgl. etwa Pascher et al., 2004).

Inwieweit das Lebensalter von Nierentransplantatempfangern per se als
Risikofaktor einzustufen ist, wird in der wissenschaftlichen Forschung
ebenfalls nicht in homogener Weise diskutiert. Wahrend es etwa Pascher et
al. (2004) in Erwagung ziehen, das Empfangeralter als separierbaren und
unabhangigen Risikofaktor bei der Nierentransplantation (NTX) zu definieren,
vertreten Kwon et al. (2004) auf Basis ihrer empirischen Daten zur Rolle des
Spender- und Empfangeralters bei NTX eine genau gegenteilige Auffassung

(Empfangeralter > 50 Jahre nicht als Risikofaktor).

Vor einem solchen Hintergrund sollte in der vorliegenden Untersuchung mit
n=358 in den Jahren 1979 bis 1990 nierentransplantierten Patienten
(Uberwiegend nach NTX sukzessive reduziertes immunsuppressives
Cyclosporin  A-Regiment) ein heuristischer Beitrag zur Bewertung der
Variable ,Empfangeralter im Hinblick auf die Verlaufscharakteristik nach der
NTX erbracht werden.

Um zu differenzierten Aussagen gelangen zu kdnnen, war eine multimodale
Untersuchungsanlage gewahlt worden. In Anbetracht der Tatsache, dass
neben den Urin- bzw. Nierenfunktionsparametern auch die Blutparameter
(einschliel3lich der Cyclosporin-Auspragung) sowie die kreislaufassoziierten
Faktoren und mdglichen Begleitkomplikationen umfassend und kontinuierlich
dokumentiert werden konnten, war von einer aussagefahigen Erhebung ohne
unvertretbare inhaltliche Restriktionen auszugehen. Die Patienten-Stichprobe
konnte als aussagekraftig fir NTX-Falle und zudem als ausreichend
heterogen fur die im Zentrum der Untersuchung stehende Altersvariable
angesehen werden.

Eine Generalisierung der in der Folge diskutierten Untersuchungsbefunde auf
weitere NTX-Falle erscheint somit mdglich. Dies gilt grundsatzlich auch fir

die aktuellere Medikation Nierentransplantierter, bei der die Anwendung von
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Cyclosporin A um neue Praparate erganzt wird (verwiesen sei hier auf die

sog. ,cyclosporin plus mycophenolate mofetil era‘; vgl. Kwon et al., 2005).

Die Ergebnisse der durchgefihrten Untersuchung unterstitzten zum einen
die in der Literatur vertretene Position (s.0.), wonach erhdhtes Lebensalter
zwar mit erhohter Mortalitat der NTX-Patienten (teilweise kardiovaskular oder
diabetisch mitbedingt), aber auf der anderen Seite auch mit einer
verminderten Rejektionswahrscheinlichkeit des Nierentransplantats einher
geht. Die Auftretenswahrscheinlichkeit von akuten Rejektionsprozessen bzw.
eines Transplantatverlusts lag in der Gruppe der alteren Patienten signifikant
niedriger als bei den Jungeren. Behandlungsbedurftiger Diabetes war
wiederum ein hervorstechendes Problem der alteren Patienten.

Auf der anderen Seite zeigten sich flr die multimodal erfassten Parameter
ganz Uberwiegend keine substanziellen Diskrepanzen zwischen der Gruppe
alterer und jungerer Patienten. D. h., die Verlaufe der jeweiligen Parameter
Uber den Untersuchungszeitraum (5 Jahre) gestalteten sich insgesamt fir

Alte und Junge relativ gleichformig.

Bei den Harnsaure- und Harnstoffwerten im Blut lag fur die alteren Patienten
mit fortschreitender Beobachtungsdauer eine im Vergleich zur Gruppe der
Jungeren hdhere Auspragung vor, wahrend die Kreatininwerte im Blut (mg/dl)
und Urin (g/24 h) bei den Alteren eher niedriger als bei den jlingeren
Untersuchungsteilnehmern lagen. Die im Alter herabgesetzte korperliche
Aktivitat ware eine mogliche Erklarung fur diesen Befund. Mithin waren auch
die letztgenannten Unterschiede nicht signifikant, also noch durch
unsystematische Datenvariabilitat erklarbar, und seien insofern hier nicht
weiter fokussiert. Als weitestgehend uneinheitlich hinsichtlich der
Verlaufscharakteristik Uber den Beobachtungszeitraum und ohne jede
Diskriminierungsrelevanz zwischen alteren und jingeren Patienten erwiesen
sich im Ubrigen die erhobenen Urinparameter (Erythrozyten- und

Leukozytenzahl, Glukose) sowie die Proteinurie (Stix, Labor).
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Ein signifikanter Unterschied konnte nur in den Messdaten zum systolischen
Blutdruck ermittelt werden, wo dieser Wert in der Gruppe der Alteren
erkennbar erhoht war. Allerdings durfte sich hier primar die in der Literatur
dokumentierte Tendenz zur diesbezlglichen Blutdruckerhbhung mit
zunehmendem Lebensalter manifestiert haben (Franz, 2003; Pastor-Barriuso
et al., 2003). Die mittlere Auspragung des systolischen Blutdrucks lag in der
durchgefilhrten Untersuchung in der Gruppe der Alteren mit relativ
konstanten Werten um 140 mm Hg mithin durchaus noch am oberen Ende
des Normbereiches und indizierte keineswegs nephropathologische

Prozesse.

Uberhaupt bewegten sich die einzelnen Parameter und hierbei insbesondere
die fur die Nierenfunktion aussagekraftigen und daher auch in den aktuellen
Ubersichten fokussierten Werte fiir Kreatinin und Proteinurie (Alsonso und
Oliver, 2004), ferner Blut-Harnstoff und -Harnsaure als indirekte Indikatoren,
sowohl in der Gruppe der alteren als auch der jlngeren
Untersuchungsteilnehmer Uberwiegend im Normbereich.

Dieser Befund Ilasst sich dahin gehend interpretieren, dass die
Nierentransplantationen insgesamt erfolgreich verlaufen waren und unter
dem immunsuppressiven Regime mit Cyclosporin A altersunabhangig eine

effiziente Stabilisierung der Patienten erzielt werden konnte.

Versucht man eine Gesamtwertung der vorliegenden
Untersuchungsergebnisse vorzunehmen, so ist darauf hinzuweisen, dass
eine ablehnende Haltung gegenlber Nierentransplantationen bei alteren
Patienten keine Stutzung erfuhr. Ein erhéhtes Lebensalter kann auf Basis der
empirischen Daten per se keinen faktisch begrindeten Ausschluss von einer
Nierentransplantation darstellen.

Alteren Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz sollte insofern die
Moglichkeit nicht verwehrt werden, sich einer Nierentransplantation — deren

Resultate sich hinsichtlich der Lebensdauer des Transplantats in den letzten
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ca. 20 Jahren massiv verbesserten (Ponticelli, 2004) — zu unterziehen.
Gerade unter dem Blickwinkel der Lebensqualitat bietet diese Intervention
gegenuber der Hamodialyse entscheidende Vorteile.

Der Patient nimmt sich nach erfolgreich vollzogener NTX als somatisch
integrales Wesen dar und wird durch eine Zeit raubende ,Blutwasche’ nicht
immer wieder aus seinem psychosozialen Kontext heraus gerissen. Aus
gesundheitsbkonomischer Perspektive ist zudem darauf hinzuweisen, dass
die hohen Eingangskosten einer NTX angesichts einer stetig erhdhten

Transplantatlebensdauer nicht als Nachteil aufzufassen sind.

Um dem allerdings gegebenen Mangel an geeigneten Nierentransplantaten
wirksam begegnen zu kdnnen, ist auch die Moglichkeit einer Versorgung der
alteren Betroffenen mit Nieren von ebenfalls alteren Spendern zu
berucksichtigen. Entsprechende ,old-to-old-Programme erscheinen -
wenngleich hier noch erheblicher Forschungsbedarf besteht — durchaus

aussichtsreich (Emparan et al., 2004).
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5. Zusammenfassung

Nierentransplantationen (NTX) sind nicht nur bei jungeren Patienten
erfolgreich durchfuhrbar, sondern mussen auch im hoheren Lebensalter nicht
grundsatzlich kontraindiziert sein.

In der vorliegenden Arbeit wurde die Relevanz des Altersfaktors in Bezug auf
den Verlauf nach NTX im Rahmen einer retrospektiven, multimodalen
Untersuchung Uber einen 5-Jahres-Zeitraum bewertet. Hierzu wurden n=358
Patienten, die sich zwischen 1979-1990 einer Nierentransplantation
unterzogen hatten, am Altersmedian in zwei Gruppen eingeteilt (,Jingere®:
Altersmittelwert 30 J.; ,Altere*: Altersmittelwert 51 J.). Fokussiert wurden
neben Mortalitat, Rejektionsprozessen und Transplantatverlusten die Urin-
/Nierenfunktions- und Blutbildwerte sowie Kreislaufparameter.

Die Befunde untermauern die teils schon in der Fachliteratur vertretene
Position, wonach altere NTX-Patienten zwar eine erhohte Mortalitat
aufweisen, aber das Auftreten von akuten Rejektionsprozessen bzw. eines
Transplantatverlusts sogar reduziert ist. Fur die multimodal erfassten
Parameter lagen ganz Uberwiegend keine substanziellen Unterschiede
zwischen beiden Altersgruppen vor. Die Entwicklung der jeweiligen
Parameter Uber den Untersuchungszeitraum war, abgesehen von erhdhten
systolischen RR-Werten der Alteren, fiir beide Gruppen relativ gleichférmig
ausgefallen.

Auf Basis der hier erbrachten Daten beinhaltet erhohtes Lebensalter per se
keinen faktisch begrindeten Ausschluss von einer Nierentransplantation.
Auch altere Patienten konnen fur diese im Vergleich zur Hamodialyse mit

erhohter Lebensqualitat einher gehende Malinahme berucksichtigt werden.
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