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1 Einleitung

1.1 Nierentransplantation bei Kindern

Bis vor 30 Jahren fuhrte ein terminales Nierenversagen bei Kindern noch oft zum Tod
der Patienten. Durch die heutzutage anwendbaren Dialyseverfahren ist inzwischen
aber auch fur Kinder eine adaquate Nierenersatztherapie moglich geworden. Die
angestrebte Therapie der Wahl im Kindesalter ist jedoch die praemptive
Nierentransplantation (vor Beginn einer Dialysebehandlung), die durch neue
immunsuppressive Medikamente sowie eine HLA - System - adjustierte
Organauswahl mit immer groRerem Erfolg angewandt wird (1).

Eine Nierenersatztherapie bei Kindern mit einer terminalen Niereninsuffizienz ist
aufwendig. Es muss eine Langzeitdialyse zum Ausgleich des Ausfalls der
Ausscheidungsfunktion von Flussigkeit und harnpflichtigen Substanzen sowie des
Elektrolythaushaltes erfolgen. Ebenfalls gestort sind die Erythropoetinsynthese und
der Vitamin — D — Stoffwechsel. Bei padiatrischen Patienten sind auch Folgen wie
Malnutrition, Wachstumsretardierung und eine gestorte Pubertatsentwicklung von
grolRer Bedeutung. Aus diesen Grinden sollte bei Kindern eine Langzeit —
Dialysebehandlung durch eine fruhzeitige Transplantation moglichst vermieden
werden.

Eine Nierentransplantation bedeutet gerade fur padiatrische Patienten einen hohen
Gewinn an Lebensqualitdt, gegenuber der Dialyse. Sie konnen nach einer
Transplantation haufig eine annahernd normale Entwicklung durchlaufen und
erreichen oft ein Aufholwachstum. Die erreichte EndgrofRe liegt durchschnittlich im
Bereich der unteren Normgrenze fur Erwachsene. Der Eintritt in die Pubertat findet
zum normalen Zeitpunkt statt und bei weiblichen Patienten sind Schwangerschaften

moglich (2). Es gibt keine langfristigen Kontraindikationen fir eine
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Nierentransplantation. In spezialisierten Zentren kann diese bereits ab dem 7.
Lebensmonat bei einem Koérpergewicht von 6 kg durchgefuhrt werden (3). In
Deutschland werden jahrlich etwa 100 — 120 Kinder mit terminalem Nierenversagen
nierentransplantiert. Eine terminale Niereninsuffizienz im Kindesalter ist zu 2/3 durch

hereditare Ursachen bedingt und 1/3 entsteht durch erworbene Erkrankungen (Tab.

1).

Angeborene Ursachen Erworbene Ursachen
Dysplasie/Hypoplasie  16% | Fokal — segmentale Sklerose 11%
Zystinose 13% | Hadmolytisch — uramisches Syndrom 7%
Obstruktive Uropathie 13% | Schoenlein — Henoch - Nephritis 3%
Nephronophthise 11% | Sonstige 13%
Sonstige 13%

66% 34%

Tabelle 1: Grunderkrankungen, die zum terminalen Nierenversagen ftihrten, bei 253
Kindern, die in den letzten 15 Jahren in der Medizinischen Hochschule Hannover

nierentransplantiert wurden (1).

Alle Kinder mit terminaler Niereninsuffizienz erhalten einen Platz auf der Warteliste
bei Eurotransplant. Etwa 30 - 50% der Kinder erhalten eine Lebendspende.
Lebendnierenspenden haben eine noch bessere Transplantatiberlebensrate als
Postmortalspenden. Sie sind die beste Option fur die Patienten, stehen aber leider
nicht immer zur Verfugung (5). Voraussetzung fur eine Lebendspende ist eine intakte

beidseitige Nierenfunktion, es durfen keine chronischen Erkrankungen bestehen und



es muss eine gute Gewebevertraglichkeit (eine weitgehende Ubereinstimmung des
HLA — Typs) vorliegen. In den Fallen, in denen keine Lebendnierenspende maglich
ist, wartet der Patient auf eine Postmortalspende. Allerdings betragt die Wartezeit fur
Kinder in Deutschland im Durchschnitt 2 Jahre.

Wahrend der Transplantation kann es zu Komplikationen kommen, wenn ein
ausgepragtes GroRenmilRverhaltnis zwischen einem adulten Spenderorgan und
einem sehr kleinen padiatrischen Empfanger besteht. Akute Absto3ungsreaktionen
stellen heute aufgrund verbesserter Diagnostik - und Therapieoptionen kaum noch
ein Problem dar (7). Sie ereignen sich in der Frihphase nach einer Transplantation
und kdnnen mit einer Prednisolonstol3therapie zumeist erfolgreich behandelt werden.
Komplikationen, die einen groReren Einfluss auf den langfristigen Verlauf nach einer

Nierentransplantation nehmen, sind die Transplantatnephropathie und Infektionen.

1.2 Verteilung von Spenderorganen

Die Verteilung von Organen, die fur eine Transplantation verfugbar sind, steht in
vielen Landern immer wieder im Mittelpunkt von Diskussionen. Hauptanliegen der
Diskussionspartner ist eine maoglichst gerechte und sinnvolle Verteilung der
Spenderorgane. Unterschiedliche Organisationen arbeiten zu diesem Zweck nach
verschiedenen Systemen. Eurotransplant vermittelt und koordiniert den
internationalen Austausch von Spenderorganen in Belgien, den Niederlanden,
Luxemburg, Deutschland, Slowenien, Osterreich und zukiinftig auch in Kroatien.
Andere Organisationen sind z.B: UK Transplant, Scanditransplant oder UNOS
(United Network for Organ Sharing) in den USA. Die Daten potentieller Empfanger
werden in zentralen Datenbanken gespeichert und die Patienten erhalten einen Platz
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auf der Warteliste. Steht ein Spenderorgan zur Verfugung, werden die Daten
abgeglichen. Ist ein Empfanger ermittelt und akzeptiert das transplantierende
Zentrum das Organ, setzen sich die betreffenden Arzte sofort mit dem Patienten in
Verbindung und bereiten ihn auf die Transplantation vor. Steht in der
Versorgungsregion von z.B.: Eurotransplant kein geeigneter Empfanger zur
Verfligung, wird mit den Nachbarorganisationen Kontakt aufgenommen. Der gesamte
Ablauf von der Entnahme bis zur Transplantation darf nur wenige Stunden in
Anspruch nehmen, um ein gutes Ergebnis zu gewahrleisten. Nieren sollten nicht
langer als 36 Stunden gelagert werden. Fir jedes Organ wird versucht, den optimal
passenden Empfanger zu ermitteln und die Wartezeiten auf den Listen mdglichst
kurz zu halten. Die Auswahlkriterien fur die Niere sind:

° Blutgruppe

° HLA — Typisierung (Gewebevertraglichkeit)

° zytotoxische Antikorper und

° Dringlichkeit.

Kinder haben generell eine etwas hohere Prioritat als Erwachsene. In den meisten
Systemen haben sie sogar einen Ubergeordneten Rang als Empfanger. Bei
Eurotransplant erhalten sie zusatzliche Punkte durch die Verdopplung ihrer HLA —
match — assoziierten Punkte (8). Einen Ubergeordneten Rang haben hier die
Empfanger von kombinierten Transplantaten wie z.B.: Nieren und Pankreas.
Pankreastransplantate werden von Kindern fast nie bendtigt. Als nachstes werden
Empfanger bedacht, deren HLA — Typisierung keine Abweichung aufweist. Erst
danach wird das Punktesystem in die Verteilung einbezogen. Ein hdoherer Rang, und
damit auch eine frihzeitige Transplantation, gewahrleistet Kindern eine maoglichst

normale Entwicklung. Die durch die Niereninsuffizienz bedingten negativen
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Auswirkungen auf Wachstum und Entwicklung werden geringer gehalten. Kann die
Transplantation nicht praemptiv durchgefuhrt werden, mul} eine Dialysetherapie
begonnen werden. Zusatzlich zur Dialyse bendtigen Kinder in der Entwicklung
aufwandige Hormonersatztherapien. Verzoégerungen in Wachstum, Knochen-
entwicklung, Pubertatsentwicklung und intellektueller Entwicklung gibt es meist

dennoch.

1.3 Transplantation von Kindernieren

Viele Arbeiten in der Vergangenheit haben untersucht, welche Faktoren einen
Einfluss auf das Ergebnis einer Transplantation haben konnen. Die meisten Arbeiten
vor 1995 kamen zu dem Schluss, dass vor allem die Organe von Kindern keine guten
Ergebnisse liefern (9-17). Es wurden sehr schlechte 1 — Jahres — Uberlebensraten
beschrieben und eine hohe Rate an Komplikationen im Zuge der Transplantation.
Organe von Kindern, besonders von kleinen Kindern, wurden daher haufig
abgelehnt. Da es immer mehr potentielle Empfanger gibt als Spender, wurde die Zeit
auf den Wartelisten dadurch verlangert. Inzwischen konnte gezeigt werden, dass sich
die 1 — Jahres — Uberlebensraten der Kindernieren nicht mehr von den Werten fir
adulte Nieren unterscheiden (18, 19). In dieser Arbeit wird das Langzeitiberleben
der Spenderorgane von Kindern und Erwachsenen verglichen sowie die Haufigkeit
der Komplikationen.

Betrachtet man die Funktionsentwicklung der Transplantate im Verlauf mehrerer
Jahre, zeigt sich, dass die Nieren von Kindern bei padiatrischen Empfangern eine
bessere GFR haben, als von Erwachsenen stammende Organe. Es wurde gezeigt,

dass die GFR von adulten Nieren sich zwar initial den Bedurfnissen des Empfangers
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anpassen kann, aber dann keine weitere Anpassung an das Korperwachstum

padiatrischer Empfanger mehr erfolgt (18, 20). Ebenso wurde gezeigt, dass

padiatrische Spenderorgane genau diese Anpassungsfahigkeit behalten und sich

funktionell mit dem Wachstum des Empfangers weiterentwickeln kénnen (21).

1.4 Fragestellungen

Folgende Fragen sollen in dieser Arbeit geklart werden:

1)

Ist die Langzeituberlebensrate der Transplantate bei padiatrischen
Empfangern abhangig vom Alter des Spenders?

Wie entwickelt sich die Funktion der Transplantate von Spendern
unterschiedlichen Alters Uber die Jahre?

Beeinflusst das Alter der Spenderniere die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus,
die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation oder den Bedarf an
Katecholaminen?

Ist die Komplikationsrate bei der Transplantation von Kindernieren hoher als
bei Nieren von Erwachsenen?

Ist die Haufigkeit der arteriellen Hypertonie von dem Alter der Spendernieren
abhangig?

Sollte das Organverteilungssystem verandert werden?

12



2 Methoden

2.1 Patienten

In der Studie wurden 64 mannliche und 35 weibliche Kinder untersucht, die alle im
Zeitraum von 1990 bis 2005 in der Abteilung fur padiatrische Nieren-, Leber- und
Stoffwechselerkrankungen der Kinderklinik der Medizinischen Hochschule Hannover
ihre erste Einzelnierenspende erhielten. Die Niereninsuffizienz war bedingt durch
Nierendysplasie (27/99), obstruktive Uropathie (24/99), Zystinose (9/99),
Glomerulonephritis (6/99) kongenitales nephrotisches Syndrom (5/99), atypisches
Hamolytisch-uramisches Syndrom (5/99), Nephronophtise (5/99), Fokal segmentale
Glomerulosklerose (4/99) und andere Erkrankungen (14/99). Es wurden nur Daten
von Kindern verwendet, die Postmortalspenden erhielten. Zum Zeitpunkt der
Transplantation waren die Kinder alle junger als 10 Jahre. lhr mittleres Alter betrug
bei den Jungen 5,1 + 2,8 Jahre und bei den Madchen 5,8 + 3,4 Jahre. Die Grundlage
zur Einteilung der Kinder in zwei Gruppen war das Alter des Postmortalspenders.
Gruppe A, die das Organ eines Erwachsenen (17 bis 48 Jahre) bekam, umfasst 60
Kinder. Das mittlere Alter der Empfangergruppe betrug 5,0 + 2,9 Jahre. Das mittlere
Alter der Spender lag in dieser Gruppe bei 36 +13 Jahren. Kein Spender war alter als
50 Jahre. In Gruppe B werden 39 Kinder untersucht (mittleres Alter 6,4 + 3,4 Jahre),
die das Organ eines Kindes erhielten (Alter < 16 Jahre). Die Altersgrenze zur
Einteilung der Gruppen wurde bei 16 Jahren festgelegt, entsprechend den
Altersgrenzen in den Organverteilungssystemen von Eurotransplant (6) und UNOS
(22). Ein transplantiertes Organ aus dieser Gruppe stammte von einem 2 jahrigen
Spender, zwei weitere von jeweils 4 jahrigen Spendern. Alle weiteren Spender die

dieser Gruppe zuzuordnen sind, waren alter als 5 Jahre. Das mittlere Alter der
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Spender lag hier bei 9 £ 4 Jahren. Diese beiden Gruppen wurden im Folgenden fur

alle ermittelten Parameter miteinander verglichen.

2.2 Datenerhebung

Die Datenerhebung fand in einem mittleren Beobachtungszeitraum von 5,9 + 4,0
Jahren statt. Wenn es nicht moglich war, die Bauchdecke am Ende der
Transplantation primar zu verschlie3en, wurde dies erfasst. Jahrlich wurde fur jeden
Patienten Korpergewicht und - grofRe, Kreatinin, Serumharnstoffkonzentration sowie
das sonographisch ermittelte Nierenvolumen festgehalten. Wenn es zu einem
Transplantatverlust gekommen war, wurde der Zeitpunkt sowie der Grund des
Verlustes vermerkt. Es wurde die Dauer des Krankenhausaufenthaltes nach der
Transplantation, die Dauer des Aufenthaltes auf der Intensivstation nach der
Transplantation und die Dauer des Katecholaminbedarfs in Tagen - ebenfalls nach
der Transplantation - dokumentiert.

In die Berechnung der Aufenthaltsdauer im Krankenhaus und auf der Intensivstation
wurden insgesamt 5 Patienten mit au3ergewohnlichem Verlauf nicht mit einbezogen.
Zwei der Patienten verstarben nach einem sehr kurzen Aufenthalt, ein Junge im
Zuge einer Sepsis und eine kleine Patientin an einer generalisierten Varizellen
Infektion. Ein Transplantat wurde nach kurzer Zeit aufgrund einer akuten
steroidresistenten Absto3ung verloren, daher war der Krankenhausaufenthalt sehr
kurz. Ein anderer Patient verlor sein Transplantat ebenfalls nach sehr kurzer Zeit
durch Hypoperfusion bei zu niedrigem Blutdruck. Die funfte Patientin verstarb nach

101 Tagen Aufenthalt. Sie hatte in der gesamten Zeit eine gute Transplantatfunktion
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und keine Anzeichen einer Absto3ung. Die Todesursache konnte in der Autopsie
nicht geklart werden.

Zur Bestimmung der mittleren arteriellen Blutdruckwerte wurde, aus je drei
Blutdruckwerten derselben Tageszeit pro Woche und Patient, der systolische und der
diastolische Mittelwert errechnet. Der MAD wurde dann mittels der folgenden Formel

bestimmt:

MAD = RRdias + 1/3 * ( RRsys — RRdias)

Des Weiteren wurden bei jedem Patienten die akuten Absto3ungsreaktionen im
ersten Jahr nach Transplantation ermittelt, sowie die Anzahl der bendtigten
Blutdruckmedikamente bei Aufnahme und in den jeweils drei folgenden Jahren. Zur
Bestimmung der Histokompatibilitat wurde fur jeden Patienten die Anzahl der HLA —

Abweichungen fur HLA — A, HLA — B und HLA — DR dokumentiert.

2.3 Medikamentdse Therapie

Die Immunsupression wurde mit Cyclosporin A Microemulsion und Prednisolon
durchgefuihrt. Alle Patienten, die nach 1998 transplantiert wurden, erhielten
zusatzlich Mycophenolat Mofetil. Die Therapie mit Cyclosporin A wurde 8 h nach der
Transplantation begonnen, in den ersten Monaten wurde ein Vollblutspiegel von 200
— 250 ng/ml angestrebt (EMIT — Assay). In der darauf folgenden Zeit lag der Zielwert
bei 150 — 200 ng/ml. Es gab keinen Behandlungsunterschied bei Patienten, die

Nieren von Kindern unter 5 Jahren erhielten.
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Drei Patienten aus der Gruppe A (Spender > 16 Jahre) und ein Patient aus Gruppe B
(Spender < 16 Jahre) wechselten im Verlauf der medikamentésen Therapie von
Cyclosporin A zu Tacrolimus. Jeweils ein Patient aus beiden Gruppen stoppte
innerhalb  des 5 jahrigen Beobachtungszeitraumes die Einnahme des
Calcineurininhibitors und wechselte zu Sirolimus. Alle Patienten erhielten eine

Antikoagulation mit 200 IE Heparin /kg/d Uber einen Zeitraum von zwei Wochen.

2.4 Berechnung der Glomerularen Filtrationsrate (GFR)

Die GFR wird ausgedrickt in ml/min/1,73 m2. Bei Kindern ist eine Korrektur der GFR
im Bezug auf die Korperoberflache nétig. Eine orientierende Bestimmung der
glomerularen Filtrationsrate bei Kindern wird mit Hilfe der Formel nach Schwartz (23)

berechnet.

GFR = kL / Pcr

Dabei gibt L die Kérperlange in cm an, Pcr meint die Plasma Kreatinin Konzentration
und k ist eine Konstante, welche die proportionale Beziehung zwischen
Muskelmasse und Kreatininexkretion im Urin reflektiert. Die GFR wurde so jahrlich
Uber funf Jahre nach Transplantation fur alle Patienten kalkuliert. Fur alle Patienten
galt k = 38 (bezogen auf die Pcr in mmol/l), da kein Patient junger als ein Jahr oder
alter als zehn Jahre war. Die Formel nach Schwartz neigt dazu, die wahre GFR
etwas zu Uberschatzen und ist keine exakte Messung. Im Zentrum fur

Kinderheilkunde der MHH konnte aber bereits 1987 gezeigt werden (24), dass es
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eine akzeptable Korrelation zwischen der ungefahren GFR nach Schwartz und der
GFR, berechnet aus der Inulin — Clearance, gibt. Daraus ergibt sich, dass der Fehler

akzeptabel ist.

2.5 Statistische Analyseverfahren

Alle Berechnungen wurden mit dem Programm SPSS 13.0 fur Windows von LEAD
Technologies Inc., Charlotte, NC, USA, vorgenommen. Zur Ermittlung der
unterschiedlichen Einflisse auf die GFR wurde eine univariate Varianzanalyse, mit
anschliellender Testung auf Zwischensubjektfaktoren durchgefiihrt. Die Vergleiche
der Gruppen bezlglich Volumen und GFR, sowie zu den Aufenthalten im
Krankenhaus, auf der Intensivstation und der Dauer der Katecholamingabe, wurden
mit Hilfe einer einfaktoriellen Varianzanalyse angestellt, da hier immer eine
Normalverteilung vorlag. Fur den Vergleich der mittleren arteriellen Blutdruckwerte
wurde eine Varianzanalyse fir Messwiederholungen durchgefihrt. Hier erfolgte
sowohl eine Testung auf Zwischensubjektfaktoren als auch auf Innersubjektfaktoren.
Das Verhdltnis der Anzahl der Blutdruckmedikamente wurde in einem
Balkendiagramm graphisch dargestellt. Der Vergleich der beiden Gruppen bezuglich
primarer Bauchdeckenverschlisse sowie akuter Abstoldungen erfolgte durch einen
Chi — Quadrat Test. Ab einer Irtumswahrscheinlichkeit p < 0,05 wurde ein Ergebnis
als signifikant bezeichnet. Soweit nicht anders bezeichnet, wurde zu den Daten
immer der Mittelwert + Standardabweichung angegeben. In die Analyse der GFR und
der Volumenentwicklung wurden nur Patienten mit 5 jahrigem Beobachtungszeitraum
einbezogen. Die Uberlebensrate der Transplantate wurde fir alle Patienten errechnet

mittels Kaplan — Meier — Analyse.
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3 Ergebnisse

3.1 Transplantatiberlebensrate

Im Laufe der ersten 15 Jahre nach der Transplantation ist kein signifikanter
Unterschied in der kumulativen Uberlebensrate der transplantierten Nieren
erkennbar. Abbildung 1 zeigt die Uberlebensrate in den beiden Gruppen A (Spender
> 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre). In der Gruppe B gab es drei Transplantate
von Spendern, die junger als 5 Jahre waren. Keines dieser drei Transplantate wurde
in den ersten 10 Jahren nach der Transplantation verloren. Es ging kein Transplantat
in dieser Zeit, aufgrund von Thrombosierung oder anderen vaskularen

Komplikationen, verloren. Die Hauptursachen fur den Verlust von Transplantaten

waren:
o Transplantatnephropathie
o Rezidiv der Grunderkrankung (Hamolytisch Uramisches
Syndrom)
. Schwere Infektion
o Steroidresistente akute AbstoRung
o Hypoperfusion bei zu niedrigem Blutdruck

Insgesamt verloren 29 Patienten die Transplantate, darunter waren 8 Todesfalle. In
drei Fallen konnte die Todesursache nicht genau festgestellt werden. In den anderen
funf Fallen waren die Ursachen: eine Sepsis, eine generalisierte Varicellen-Infektion,
eine EBV assoziierte PTLD (Post — Transplantations — Lymphoproliferative
Erkrankung) und eine Hypertensive Krise. Ein Patient verstarb einige Jahre nach der

Transplantation aufgrund von Komplikationen nach einer Lungentransplantation. In
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11 Fallen wurde das Transplantat durch chronische Transplantatnephropathie
eingebufdt, in 4 Fallen kam es zu einem Rezidiv bei Hamolytisch Uramischem
Syndrom als Grunderkrankung. Drei Transplantate wurden durch schwere
Infektionen verloren, eines durch Hypoperfusion bei zu niedrigem Blutdruck, eines

durch obstruktive Uropathie und eines durch eine akute, steroidresistente Abstof3ung.
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Abbildung 1: Kumulative Uberlebensrate der transplantierten Nieren in Gruppe A (Spender
> 16 Jahre) und Gruppe B (Spender < 16 Jahre). Der Beobachtungszeitraum erstreckt sich

tber 15 Jahre nach Transplantation.
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3.2 Glomerulare Filtrationsrate

Die Abbildung 2 stellt die Unterschiede in der GFR zwischen den Gruppen A
(Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) im Laufe der folgenden 5 Jahre
nach der Transplantation graphisch dar. In Tabelle 2 sind die Mittelwerte +
Standardabweichung noch einmal angegeben. Wie aus Abbildung 2 und Tabelle 2
hervorgeht, war die GFR in den Jahren 3 — 5 nach der Transplantation in Gruppe B
signifikant hoher als in Gruppe A (Spender > 16 Jahre). Diese Zeitpunkte sind in

Abbildung 2 mit einem Kreuz gekennzeichnet.

Tx 1. Jahr 2.dJahr 3.Jahr 4.Jahr 5. Jahr

Gruppe A 81+30 64+18 58+17 56+16 53+17 50+ 16

GruppeB 65+22 6721 63+21 69+23 68+28 6521

Tabelle 2: Darstellung der Mittelwerte + Standardabweichung der GFR in ml/min/1,73m? ftir
die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) vom Zeitpunkt der

Transplantation bis 5 Jahre danach.
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Abbildung 2: Dargestellt sind die Mittelwerte + Standardabweichung der GFR (in
ml/min/1,73 m?) aus den ersten 5 Jahren nach der Transplantation fir die beiden Gruppen A
(Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre). Ab dem dritten Jahr nach der
Transplantation war die GFR in der Gruppe B signifikant héher als in Gruppe A (mit Kreuz

gekennzeichnet = p < 0,05, Test: ANOVA).

3.2.1 Einflisse unterschiedlicher Faktoren auf die GFR

Zum Ausschluss der Einflussnahme durch Faktoren aul3er dem Spenderalter, wurde
eine Co — Varianz - Analyse durchgefiihrt. Uberpriift wurde hier das Empfangeralter,
die Dauer der Dialyse vor der Transplantation, die Anzahl der akuten
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AbstolRungsreaktionen, die Histokompatibilitat sowie die kalte Ischamiezeit des
Organs in Stunden. Es ging auch in die Betrachtung ein, dass sich im Laufe der
Jahre die Operationsmethoden und Techniken oder auch die Therapiestandards
verandert haben. Deshalb wurde unterschieden, ob die Transplantation vor oder
nach 1995 erfolgte. In Tabelle 3 ist das Ergebnis der Co — Varianz — Analyse zu den
aufgezahlten Punkten abgebildet. Hieraus und aus dem Vergleich der Mittelwerte in
Tabelle 4 ergibt sich in allen Punkten eine Unabhangigkeit fur die Unterschiede in der
GFR. Die einzige Ausnahme bildet der Faktor Spenderalter. Hier ist eine Signifikanz
nachweisbar mit einem p < 0,05. Auch bei der Betrachtung der Histokompatibilitat
ergaben sich keine signifikanten Unterschiede. Der berechnete Mittelwert der HLA —
Abweichungen fur HLA — A, HLA — B und HLA — DR lag fur Gruppe A bei 2,6 (+ 1,2)

und fuar Gruppe B bei 2,5 (£ 1,1).

Faktor p
Empfangeralter 0,58
Dialysezeitraum 0,13

Anzahl der akuten AbstoRungsreaktionen 0,27
Spenderalter 0,03
Histokompatibilitat, HLA - Abweichungen 0,94
Kalte Ischamiezeit 0,41

Transplantation vor 1995 0,52

Tabelle 3: Einflisse unterschiedlicher Faktoren auf die GFR 5 Jahre nach der
Transplantation. Die Berechnung erfolgte mit Hilfe einer Co-Varianz-Analyse. Nur fir den

Faktor Spenderalter ergab sich eine Signifikanz (p < 0,05).
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Gruppe A Gruppe B

(> 16 Jahre) ( <16 Jahre)
Empfangeralter (Jahre) 50+3,0 5,7 £ 3,1
Dialysezeit (Jahre) 1,5+0,9 1,2+0,7
Anzahl der akuten AbstoRungen (n) 0,3+0,6 0,4+0,7
Spenderalter (Jahre) 36,0 + 13,2 9,0+4,0
Histokompatibilitat, HLA — Abweichungen (n) 26+12 25+11
Kalte Ischamiezeit (h) 22+6 1916

Tabelle 4: Mittelwerte + Standardabweichungen von Potentiellen EinflussgréBen auf die

GFR fiir die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre).

3.3 Nierenvolumen

Zum Zeitpunkt der Transplantation war das mittlere Volumen der Nieren, die von
Spendern < 16 Jahren stammten, signifikant geringer als das mittlere Volumen der
Nieren, die von den alteren Spendern stammten. In den ersten drei Jahren nach der
Transplantation nahm das mittlere Volumen der Nieren in der Gruppe B kontinuierlich
zu und erreichte schliellich ahnliche Werte wie das von Nieren erwachsener
Spender. (Abb. 3)

In der Gruppe B (Spender < 16 Jahre) wurde genauer betrachtet, ob das
Durchlaufen von akuten AbstoRungsreaktionen die Volumenentwicklung der Organe
beeinflusst. Hierzu sind in Tabelle 5 fur diese beiden Untergruppen der Gruppe B (mit

oder ohne akute AbstoRungsreaktion) die Mittelwerte mit Standardabweichung vom

24



Zeitpunkt der Transplantation bis 5 Jahre nach der Transplantation angegeben. Es

ergaben sich jedoch keine signifikanten Unterschiede in der Volumenentwicklung der

transplantierten Nieren im Laufe der betrachteten 5 Jahre (Test: ANOVA).
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Abbildung 3: Volumenentwicklung der transplantierten Nieren vom Zeitpunkt der

Transplantation Uber einen Zeitraum von 5 Jahren. Gemessen wurde das Volumen per

Ultraschall bei den Empféngergruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre).

In der Grafik sind Mittelwerte und Standardabweichungen dargestellt. Die Kreuze

bezeichnen die Messungen, bei denen sich ein signifikanter Unterschied mit p < 0,05 ergab.

(Test: ANOVA).
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ohne akute AbstoBungsreaktionen mit akuten AbstoBungsreaktionen

Tx 62 ml+17 55 ml + 24
1.Jahr 104 ml + 52 117 ml + 45
2.Jahr 112 ml + 38 109 ml + 24
3.Jahr 108 ml + 35 127 ml + 45
4. Jahr 100 ml + 22 108 ml + 20
5. Jahr 122 ml + 23 118 ml + 25

Tabelle 5: Vergleich der Mittelwerte zur Volumenentwicklung in Gruppe B (Spender < 16
Jahre). Unterteilung in zwei Untergruppen mit und ohne AbstoBungsreaktionen. Es wurden
die mittleren Volumina (Angabe mit Standardabweichung) vom Zeitpunkt der Transplantation
bis 5 Jahre danach verglichen. Es ergaben sich keine signifikanten Unterschiede (Test:

ANOVA)

3.4 Bauchdeckenverschluss

Bei sehr voluminésen Organen und eher kleinen Empfangern kam es vor, dass die
Bauchdecke entweder nicht direkt bei der Transplantation verschlossen werden
konnte, oder dass Wundheilungskomplikationen auftraten, die zur Sekundarheilung
fuhrten. Dies ereignete sich ausschlieRlich in Gruppe A (Spender > 16 Jahre). In
Tabelle 6 ist das Ergebnis dargestellt. Der Chi — Quadrat — Test ergab ein p von 0,06.
In den meisten Fallen wurde ein Vicrylnetz eingenaht und die Bauchdecke wurde

weitestgehend verschlossen. Allerdings erfolgte die Heilung bei Nahtdehiszenz,
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sekundar. In einem Fall kam es einige Tage nach der Transplantation zu einem
kompletten Platzbauch, der sofort operativ versorgt wurde. Hier hatte der Operateur
bereits im Operationsprotokoll angemerkt, das die Niere ,sehr massiv ist, bei einer
sehr kleinen Patientin“. In einem anderen Fall kam es bereits am Tag nach der
Transplantation zur Revision, da sich zeigte, dass die sehr grof3e Niere Druck auf die
Vena Cava auslbte und das Volumenmanagement sowie die Durchblutung des
Kindes stark beeintrachtigte. Die Niere musste umgelagert werden, es wurde ein
Vicrylnetz eingenaht und die Bauchdecke mit einem Abstand von 2 — 3 cm auf
Distanz verschlossen. Auch hier ist bereits im Operationsprotokoll der
Transplantation vermerkt, dass die Niere sehr grof3 sei im Verhaltnis zu einem sehr

kleinen Patienten.

Spenderalter Total

Gruppe A Gruppe B

(> 16 Jahre) | ( <16 Jahre)

BauchdeckenverschiluB3 primar 63 25 88
sekundar 9 0 9
Total 72 25 97

Tabelle 6: Chi - Quadrat - Test zur Darstellung der primdren und sekundéren

Bauchdeckenverschlisse nach Transplantation. In der Gruppe B gab es Keinerlei

Komplikationen, die zu einer Sekundérheilung fihrten. (p = 0,06).
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3.5 Akute AbstoBungsreaktionen

Im ersten Jahr nach der Transplantation kam es bei Kindern beider Gruppen zu
akuten AbstoRungsreaktionen. In Gruppe A kam es bei 17 von 52 Patienten, oder bei
32,69 % zu einer oder mehreren Abstol3ungsreaktionen und in Gruppe B bei 5 von
18 Patienten, oder bei 27,77 %. In 6 Fallen ereigneten sich mehrfach akute
AbstoRungsreaktionen. Aus Gruppe A hatten drei Patienten zwei und ein Patient drei
akute Abstoldungsreaktionen im ersten Jahr. Aus Gruppe B hatte ein Patient vier und
ein anderer zwei akute AbstoBungsreaktionen im Ersten Jahr nach der
Transplantation. Es ergab sich kein signifikanter Unterschied, wie auch aus Tabelle 7

hervor geht. Der Chi — Quadrat — Test ergab hier ein p von 0,51.

Spenderalter Total

Gruppe A Gruppe B

(> 16 Jahre) ( <16 Jahre)

Akute AbstoBungsreaktionen | nein 52 18 70
ja 17 5 22
Total 69 23 92

Tabelle 7: Chi — Quadrat - Test zur Ubersicht (iber akute AbstoBungsreaktionen im ersten
Jahr nach erfolgter Transplantation. Es ist kein signifikanter Unterschied zwischen den

Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) festzustellen (p = 0,51).
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3.6 Aufenthalte

3.6.1 Dauer des Krankenhausaufenthaltes

Die Abbildung 4 zeigt den Vergleich der Dauer des Krankenhausaufenthaltes nach
der Transplantation in Tagen fur die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B
(Spender < 16 Jahre). Die mittlere Dauer des Aufenthaltes in Gruppe A betrug 36 *
12 Tage. Die minimale Aufenthaltsdauer lag in dieser Gruppe bei 20 Tagen, die
maximale Dauer bei 101 Tagen. Die mittlere Krankenhausaufenthaltsdauer bei
Gruppe B war etwas hoher und lag bei 40 + 12 Tagen. Hier war die minimale
Aufenthaltsdauer 21 Tage, die Maximale 78 Tage. Es ergab sich mit einem p von

0,23 keine Signifikanz (Test: ANOVA).
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Abbildung 4: Vergleich der Aufenthalte im Krankenhaus nach der Transplantation in Tagen.
Dargestellt sind Mittelwerte und Standardabweichungen flir die beiden Gruppen A (Spender
> 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre). Es ergab sich kein signifikanter Unterschied

zwischen den Gruppen (p = 0,23, Test: ANOVA).
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3.6.2 Dauer des Aufenthaltes auf der Intensivstation

In Abbildung 5 ist die Dauer des Aufenthaltes auf der Intensivstation nach der
Transplantation in Tagen, im Vergleich fur die beiden Gruppen A (Spender > 16
Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) dargestellt. In Gruppe A betrug die mittlere Dauer
des Aufenthaltes auf der Intensivstation 3,0 + 3,9 Tage, in Gruppe B lag die mittlere
Aufenthaltsdauer etwas darunter mit 1,9 + 1,0 Tagen. Die mittlere Dauer des
Aufenthaltes auf der Intensivstation aller Patienten lag bei 2,7 + 3,4 Tagen. Da auch
hier eine Normalverteilung gegeben war, wurde der Vergleich mit Hilfe einer

einfaktoriellen Varianzanalyse angestellt. Bei p = 0,15 liegt keine Signifikanz vor.
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Abbildung 5: Dargestellt ist der Vergleich der Dauer des Intensivstationsaufenthaltes in
Tagen, zwischen den beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre).
Mittelwerte *+ Standardabweichung sind angegeben. Es ergab sich kein signifikanter

Unterschied. (p = 0,15, Test: ANOVA)
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3.7 Katecholamintherapie

In Abbildung 6 ist die Dauer des Katecholaminbedarfs in Tagen nach der
Transplantation der beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16
Jahre) im Vergleich dargestellt. Die Patienten erhielten alle Dopamin 5 — 10
pMg/kg/min  Uber einen Perfusor. Begonnen wurde mit der Therapie bereits
intraoperativ, nach Erreichen eines Zielblutdruckes von systolisch 100 — 120 mmHg
wurde die Dosis schrittweise reduziert und nach Moglichkeit die Medikation ganz
abgesetzt. In Gruppe A lag die mittlere Dauer des Katecholaminbedarfs bei 3,5 + 4,7
Tagen. Die Gruppe B bendtigte Uber einen kurzeren Zeitraum die Katecholamine, im
Mittel waren es 2,3 + 1,8 Tage. Fur beide Gruppen gemeinsam ergab sich ein
mittlerer Wert von 3,2 + 4,2 Tagen. Es liegt bei p = 0,23 kein signifikanter

Unterschied vor.
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Abbildung 6: Dargestellt ist der Vergleich der Dauer des Katecholaminbedarfs in Tagen
nach der Transplantation flir die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender <

16 Jahre).Die Mittelwerte + Standardabweichung sind angegeben. (p = 0,23, Test: ANOVA)
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3.8 Blutdruck

In Abbildung 7 ist der Verlauf der mittleren arteriellen Blutdruckwerte (MAD) der
beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) in den ersten
vier Wochen nach der Transplantation im Vergleich dargestellt. Um diesen Vergleich
zu erstellen wurde eine Varianzanalyse fur Messwiederholungen verwendet. In der
ersten Woche nach der Transplantation lag der mittlere arterielle Druck der Gruppe A
bei 95 + 13 mmHg und fur Gruppe B bei 97 + 9 mmHg. Ab der zweiten Woche lag
der MAD der Gruppe B unter dem der Gruppe A. In der zweiten Woche betrug der
MAD der Gruppe A 95 + 11 mmHg und der Gruppe B 92 + 11 mmHg. In der dritten
Woche nach der Transplantation ergab sich fur die Gruppe A ein Wert von 92 + 10
mmHg und fur die Gruppe B ein Wert von 88 £+ 12 mmHg. In der vierten Woche lag
der MAD in der Gruppe A bei 91 £ 10 mmHg und der MAD in der Gruppe B bei 89 +
9 mmHg. Zwischen den Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16
Jahre) gab es zu keinem Zeitpunkt einen signifikanten Unterschied. Fur beide
Gruppen gemeinsam betrachtet gibt es aber, im Verlauf der ersten vier Wochen nach
der Transplantation, signifikante Unterschiede zwischen den mittleren arteriellen
Blutdruckwerten der einzelnen Wochen. Die Werte der 1. Woche unterscheiden sich
signifikant von den mittleren arteriellen Blutdruckwerten der 3. Woche. Ebenso gibt
es zwischen der 1. Woche und 4. Woche sowie im Verhaltnis der 2. gegenuber der 3.

und 4. Woche signifikante Unterschiede. (Tab. 8)

35



100

Gruppe A
Gruppe B

98 —

96—

94—

92—

Mittlerer arterieller Druck

90—

88—

T T T T
1 2 3 4

Wochen nachTransplantation

Abbildung 7: Dargestellt ist der Verlauf des mittleren arteriellen Drucks in den ersten vier
Wochen nach der Transplantation fir die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B

(Spender < 16 Jahre).
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Messzeitpunkt Zu vergleichender Zeitpunkt p

1. Woche 2. Woche 0,636
3. Woche 0,001
4. Woche 0,001
2. Woche 1. Woche 0,636
3. Woche 0,014
4. Woche 0,009
3. Woche 1. Woche 0,001
2. Woche 0,014
4. Woche 1,000
4. Woche 1. Woche 0,001
2. Woche 0,009
3. Woche 1,000

Tabelle 8: Vergleich der mittleren arteriellen Blutdruckwerte der einzelnen Wochen nach der
Transplantation untereinander. Zwischen der 1. und 3. Woche, der 1. und 4. Woche, der 2.
und 3.Woche und der 2. und 4. Woche ergeben sich signifikante Unterschiede im Verlauf. (p

< 0,05)
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Abbildung 8 zeigt anhand eines Balkendiagramms die mittlere Anzahl der bendtigten
Blutdruckmedikamente zur Einstellung des Zielblutdruckes im Vergleich fur die
beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre). Der
Zielblutdruck richtete sich nach der Vorgabe durch die jeweils dem Alter
entsprechenden Perzentilen. Verwendung fanden vor allem Dihydralazin, Nifedipin,
Amlodipin, Captopril, Enalapril, Ramipril, Losartan und Candesartan. Zum Zeitpunkt
der Aufnahme ins Krankenhaus vor der Transplantation lag die mittlere Anzahl der
eingenommenen Blutdruckmedikamente fur Gruppe A bei 1 £ 1 und fur Gruppe B bei
1,3 £ 1. Gruppe B startete also bereits mit einer hdheren Anzahl an Medikamenten.
Im Laufe der folgenden Jahre naherten sich die Mittelwerte der Anzahl der
eingenommenen Blutdruckmedikamente stark an. Im ersten Jahr nach der
Transplantation lag die mittlere Anzahl der eingenommenen Blutdruckmedikamente
fur Gruppe A bei 1,9 £ 1,5 und fur Gruppe B bei 2,2 + 1,5. Im zweiten Jahr betrug der
Mittelwert fur Gruppe A 2 + 1,5 und fir Gruppe B 2 £ 1,4. Im dritten Jahr nach der
Transplantation lag der Mittelwert der Gruppe A bei 1,9 £ 1,3 und der Mittelwert der
Gruppe B bei 1,9 £ 1,6. Insgesamt unterschied sich die mittlere Anzahl der
eingenommenen Blutdruckmedikamente jedoch nicht erheblich, es lieBen sich keine

signifikanten Unterschiede nachweisen.
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Abbildung 8: Balkendiagramm Zzur graphischen Darstellung der mittleren Anzahl der
Blutdruckmedikamente, vom Zeitounkt der Transplantation (RRMedA) bis drei Jahre danach

(RRMed 1-3J), fir die beiden Gruppen A (Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre).
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4. Diskussion

4.1 Einfluss des Spenderalters auf die Uberlebenszeit des Organs
und die GFR des Empfangers

In beiden Gruppen ist die Uberlebensrate der Transplantate vergleichbar. Innerhalb
des Beobachtungszeitraumes von 15 Jahren wurde kein signifikanter Unterschied
festgestellt. Dies steht im Gegensatz zu vielen friheren Arbeiten (9-13, 15, 16). Die
schlechte Uberlebensrate der Transplantate von sehr jungen Spendern war lange
Zeit das Hauptargument gegen die Akzeptanz padiatrischer Spenderorgane. lldstad
et al. untersuchten 1990 den Einfluss des Spenderalters auf die Uberlebensrate der
Transplantate. Sie beobachteten eine Gruppe von 36 Empfangern von
Transplantaten, deren Spender < 3 Jahre alt waren. Darunter waren auch 7
anencephale Neugeborene. In der Untergruppe mit Spendern < 12 Monate ergab
sich hier eine 1 - Jahres Uberlebensrate von nur 19 % (13). Johnson et al.
demonstrierten, dass Nieren die von Spendern < 4 Jahre stammen, eine niedrige
Uberlebensrate der Transplantate haben (17). Trompeter et al. fanden ebenfalls eine
geringe Uberlebensrate bei jungen Spendern in Kombination mit ebenfalls jungen
Empfangern (14). Der NAPRTCS (North American Pediatric Renal Transplant
Cooperative Study) Bericht von 1992 definiert das ideale Spenderalter auf 20 -25
Jahre. Das Risiko, das Organ eines Neugeborenen Spenders zu verlieren, wird als
2,7 fach erhdht im Verhaltnis zum idealen Spender beschrieben und fur Organe von
Spendern < 5 Jahre wird eine Verlustrate von 9,9 % beschrieben, die nur auf
vaskulare Komplikationen wie Thrombosen, auf primare Nichtfunktion und andere,
technische Ursachen zurickzuflhren ist (9). Auch in anderen Arbeiten werden die

Punkte: Thrombosierung, primare Nichtfunktion und technische Probleme als
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Ursache fir schlechtere Uberlebensraten der Transplantate von Spendern < 5 Jahre
beschrieben im Vergleich zu Organen alterer Spender (10, 11, 15, 25). In der
Folgezeit wurden viele Nieren von Kindern, die zur Transplantation zur Verfigung
gestanden hatten daher abgelehnt. Die Untersuchungen zu all diesen Ergebnissen
fanden vor 1995 statt. Eine UNOS - Analyse, die 2001 erschienen ist (26)
(Beobachtungszeitraum bis 1995), kommt ebenfalls zu dem Ergebnis, dass
padiatrische Transplantate eine schlechteren Uberlebensrate der transplantierten
Organe im Vergleich zu adulten Organen haben. In dieser Studie wird bereits darauf
hingewiesen, dass Kindernieren nicht grundsatzlich die schlechteren Spenderorgane
sind. Die Uberlebensrate von Transplantaten von Spendern zwischen 5 — 18 Jahren
wird als deutlich besser beschrieben, sogar als vergleichbar mit adulten
Spenderorganen. Zudem wird angemerkt, dass das zunehmende Gewicht eines
Spenders in der Gruppe mit Transplantaten von Spendern < 5 Jahren haufig zu
einem besseren Ergebnis fuhrt. Es gab jedoch auch vor 1995 bereits Arbeiten, die
zeigten, dass die Uberlebensraten transplantierter Organe von sehr kleinen
Spendern auch erfolgreich sein kdénnen, wenn sie in spezialisierten Zentren
vorgenommen werden, sowohl bei Erwachsenen (27) als auch bei Kindern (28).

Filler et al. verglichen 1997 die Uberlebensraten der Transplantate zweier Gruppen
von Kindern nach Nierentransplantation. Die eine Gruppe bestand aus 36 Patienten
und erhielt Organe von Spendern < 6 Jahre, die andere Gruppe bestand aus 167
Patienten mit Organen von alteren Spendern. Dabei ergaben sich keine signifikanten
Unterschiede in beiden Gruppen in der 5 - Jahres - Uberlebensrate. Daraus wurde
geschlussfolgert, dass gute Resultate auch mit Organen von Spendern < 6 Jahre
erzielt werden konnen, wenn die Transplantation in einem darauf spezialisierten
Zentrum erfolgt. Die Autoren proklamieren daher dass eine Einschrankung

diesbezuglich in der Nierenauswahl nicht gerechtfertigt ist (29). Unterschiedliche
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Arbeiten aus den letzten Jahren unterstitzen diese Aussage (19, 30). Analysen
basierend auf dem UNOS Register zeigten sowohl, dass die Kurzzeit -
Uberlebensrate zwischen 1994 und 2003 signifikant gestiegen ist (19) als auch,
geringere chronische Organverlustraten bei jungen Spendern (0 — 10 Jahre)
verglichen mit alteren Spenderkategorien (31). Der NAPRTCS — Bericht von 2005
gibt eine Uberlebensrate von 52% fur Empfanger von Transplantaten aus der
Altersgruppe 0 -5 Jahre an. Hierbei ist das schlechte Ergebnis zurtckzufuhren auf
die Organe von den 0 -2 Jahrigen. Die Uberlebensrate der Organe lag fiir die Gruppe
mit Nieren von 5 — 10 jahrigen Spendern bei 64% und fir Spender > 10 Jahren bei
68% (32). Sweet et al. zeigen, basierend auf Daten der NAPRTCS, dass sich die
Kurzzeit — Uberlebensrate transplantierter Organe zwischen 1995 und 2004 stark
verbesserte. Diese sehr guten Ergebnisse reflektieren Fortschritte im Kklinischen
Management sowie neue immuntherapeutische Regime. Auch die Langzeit -
Uberlebensrate der Transplantate verbesserte sich, wie auch schon vorherigen
Berichten zufolge, weiter stark. Vor allem betrifft dies die jungste Empfangergruppe
von 1 — 5 Jahren (33).Auch andere Studien bestatigen diese Ergebnisse (34, 35).

In der MHH lag die Uberlebensrate der Transplantate nach 5 Jahren bei tiber 80% fuir
die Kinder aus beiden Gruppen. Es gab in der Gruppe B (Spender < 16 Jahre)
insgesamt 3 Organe von Kindern < 5 Jahren. Keines dieser drei Transplantate wurde
innerhalb der ersten 10 Jahre nach der Transplantation verloren. Als Konsequenz
ergibt sich fir unsere Studie kein Unterschied in der Uberlebensrate der
Transplantate, bezogen auf die unterschiedlichren Altersgruppen der Spender. Die
Uberlebensrate der transplantierten Organe ist, wie die Ergebnisse dieser Arbeit
deutlich machen, kein Gegenargument mehr, wenn es um die Verteilung von

padiatrischen Spenderorganen geht.
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Erhalt ein Kind das Organ eines Kindes scheint es sogar, hinsichtlich der
Organfunktion, davon zu profitieren. Diese Arbeit konnte zeigen, dass die Nieren von
den jungeren Spendern eine bessere Langzeitfunktion bei padiatrischen Patienten
haben, verglichen mit den Organen alterer Spender. Die GFR entwickelte sich in den
ersten 5 Jahren nach der Transplantation bei den Empfangern padiatrischer Organe
zunehmend besser. Von Jahr zu Jahr wurde der Unterschied zwischen den Gruppen
deutlicher. Die GFR qilt als bester messbarer Parameter zur Feststellung einer sich
entwickelnden chronischen Transplantatnephropathie (36).

Es liegt nahe, dass Kinder, die eine bessere GFR nach 5 Jahren haben, auch nach
10 oder 20 Jahren noch eine bessere GFR haben und dass dieser Faktor zu einem
besseren Langzeituberleben fuhrt. Wie Bohlin und Berg bereits 1991 beschrieben
(37), findet nach der Transplantation einer adulten Niere in einen padiatrischen
Patienten eine funktionelle Adaption an die geringere KorpergroRe des Empfangers
statt. Die padiatrischen Patienten haben nach der Transplantation eine geringere
GFR als ihre erwachsenen Spender. Auch im Tierversuch mit Ratten wurde die
Adaption von Nieren, deren Spender deutlich groRer waren als die Empfanger,
bestatigt (38). Die Ursache fur die beobachtete geringere GFR bei Kindern kdnnte
durch das geringere Blutvolumen und den geringeren Blutdruck zustande kommen.
Hieraus resultiert eine Hypofiltration der transplantierten adulten Niere. Eine
Multicenter - Studie zeigte, dass sich die GFR adulter Organe mit der zunehmenden
Korpergrofe des wachsenden Empfangers, nach der anfanglichen funktionellen
Adaption nicht wieder steigerte. Die GFR von Kindern mit padiatrischen
Spenderorganen hingegen steigert sich jedoch mit dem Korperwachstum des
Empfangers (21, 39). In der Untersuchung von Duborg et al. steigerte sich die GFR
in den ersten 4 Jahren nach der Transplantation entsprechend dem Kdrperwachstum

des Empfangers und blieb dann stabil. Auch 8 Jahre nach der Transplantation war
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hier die GFR der padiatrischen Spendernieren noch signifikant besser als die GFR
der transplantierten adulten Nieren (21). Eine matched — pairs Analyse aus der MHH
in Zusammenarbeit mit Eurotransplant untermauert diese Resultate und zeigt die
Uberlegenheit von péadiatrischen Nierenspenden (20). Die Daten dieser Studie
weisen darauf hin, dass padiatrische Spendernieren im Gegensatz zu adulten Nieren
in der Lage sind, ihre Filtrationsfahigkeit zu steigern, wenn der wachsende
Organismus es bendtigt. Der Grund fur die mangelnde Anpassungsfahigkeit adulter
Nieren wird im natlrlichen Alterungsprozess der Organe vermutet (40). Melk et al.
konnten zeigen, dass Nieren von alteren Spendern, verglichen mit jlingeren
Spendern, durch den Alterungsprozess auch zu einem schnelleren Voranschreiten

einer chronischen Transplantatnephropathie neigen (41).

Wie aus den Ergebnissen hervorgeht, ist die GFR in der Gruppe B initial niedriger als
in der Gruppe A. Aber schon ein Jahr nach der Transplantation kehrt sich dieses
Verhaltnis um. In den Jahren 3 — 5 nach der Transplantation haben Patienten, denen
Kindernieren transplantiert wurden, signifikant bessere glomerulare Filtrationsraten
als Kinder mit adulten Nierentransplantaten. Dieses Ergebnis zeigt deutlich, dass
padiatrische Patienten einen hohen Nutzen durch die Transplantation padiatrischer

Spenderorgane haben.

4.1.1 Einflisse unterschiedlicher Faktoren auf die GFR

Es gibt einige Faktoren aul3er dem Spenderalter, die moglicherweise ebenfalls einen
Einfluss auf die GFR der transplantierten Organe nehmen konnten. Dazu zahlen das

Lebensalter des Empfangers, die Dauer der Dialyse des Empfangers vor dem
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Zeitpunkt der Transplantation, die Anzahl der akuten AbstoRungsreaktionen, die
Histokompatibilitdt sowie die kalte Ischamiezeit des Organs in Stunden. Zudem
haben sich im Laufe der Jahre die Operationsmethoden und Techniken sowie die
Therapiestandards verandert. Daher ging hier auch in die Betrachtung ein, ob die
Transplantation vor oder nach 1995 erfolgte. Fur die hier vorliegenden Daten, ergibt
sich in allen Punkten eine Unabhangigkeit in Bezug auf die Unterschiede in der GFR.
Die einzige Ausnahme bildet der Faktor Spenderalter. Die Ergebnisse zeigen
deutlich, dass das Spenderalter einen viel groeren Einfluss auf das Ergebnis einer

Nierentransplantation bei Kindern hat als die anderen betrachteten Faktoren.

4.2 Spenderalter und Volumenentwicklung

Das Spenderorgan eines padiatrischen Spenders entwickelt sich jedoch nicht nur
rein funktionell mit dem Wachstum des Empfangers. Die jahrliche Ermittlung des
Volumens zeigte, dass Organe padiatrischer Spender auch in der Lage sind, mit dem
wachsenden Patienten zu wachsen. Dieser Wachstumsvorgang findet unabhangig
von akuten AbstoRungsreaktionen statt. Transplantate von Erwachsenen scheinen
diese Kapazitat zu verlieren. Sie sind zwar in der Lage, wie bereits erortert, sich initial
den veranderten Bedurfnissen des kleinen Patienten anzupassen und sich auf die
Veranderung der Korperoberflache einzustellen (37). Danach kann bei adulten
Nieren aber keine weitere Anpassung oder Volumenveranderung festgestellt werden.
Inglefinger et al. beschrieben 1981 den Wachstumsverlauf der Niere eines 16
Monate alten Spenders, die einem 16 jahrigen Empfanger implantiert wurde: Die
Niere wuchs innerhalb einer Zeit von 8 Wochen von 7 cm auf 11,5 cm (42). Wie

erklart sich dieser Wachstumsvorgang in den padiatrischen Organen? Silber
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vermutete zwei Typen des Nierenwachstums nach  Transplantation:
kompensatorisches und obligatorisches Wachstum. Das kompensatorische
Wachstum geschieht als Antwort auf ein Defizit an Nephronen. Das obligatorische
Wachstum bezeichnet den zur Niere gehdérenden, natirlichen Wachstumsprozess
des Organs (43-45).

Das mittlere Volumen der transplantierten Nieren der hier betrachteten Gruppen
wurde sonographisch ermittelt, jeweils kurz nach der Transplantation und dann
jahrlich Uber einen Zeitraum von 5 Jahren. Direkt nach der Transplantation und ein
Jahr spater gab es noch einen signifikanten Unterschied im Volumen der Nieren der
Gruppen A (Spender > 16) und B (Spender < 16). Die Volumina der padiatrischen
Spendernieren glichen sich aber im Laufe der Jahre immer mehr den
Erwachsenennieren an. Es konnte Uber einen Vergleich innerhalb der Gruppe B
ausgeschlossen werden, dass akute AbstolRungsreaktionen einen Einfluss auf die
Volumenentwicklung haben. Padiatrische Spendernieren sind also unabhangig von
Auftreten oder Haufigkeit akuter Abstof3ungsreaktionen in der Lage in einem

wachsenden Organismus mit zu wachsen.

4.3 Komplikationen

Akute AbstoRungsreaktionen ereignen sich haufig in den ersten Monaten oder im
ersten Jahr nach der Transplantation. Werden sie rechtzeitig entdeckt und schnell
behandelt, kann das Transplantat diese Episoden gut Uberstehen. Es kdonnen sich
bei einem Empfanger auch mehrere akute Absto3ungsreaktionen ereignen. Eine
chronische Transplantatnephropathie entwickelt sich Uber Jahre, ist irreversibel und
fuhrt haufig zum Verlust des Organs. Weitere haufige Komplikationen sind:

technische Schwierigkeiten bei der Operation, vor allem durch Gré3enunterschiede,

46



vaskulare Komplikationen, initiale Nichtfunktion des Transplantats oder Infektionen.
In dieser Arbeit wurden die akuten AbstoRungsreaktionen fir die Gruppen A
(Spender > 16 Jahre) und B (Spender < 16 Jahre) miteinander verglichen. AuRerdem
wurde die Haufigkeit technischer Probleme durch GrofRenunterschiede im Vergleich
fur die beiden Gruppen A und B betrachtet. In der Anzahl oder Haufigkeit akuter
AbstoRungsreaktionen ergaben sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Gruppen A und B. Es gibt keinen Zusammenhang zwischen dem Faktor
Spenderalter und dem  Vorkommen oder der Haufigkeit akuter

AbstolRungsreaktionen.

In mehreren Arbeiten wird darauf hingewiesen, dass die Komplikationsrate von sehr
kleinen Nieren aus der Altersgruppe 0 — 2 Jahre sehr viel hoher liegt als die
Komplikationsrate aller anderen Altersgruppen (13,32). In der hier betrachteten
Gruppe B befand sich kein Spender < 2 Jahre. Es kam auch nicht zu den haufig
beschriebenen Organverlustursachen Thrombosierung oder initiale Nichtfunktion.
Hayes et al. verglichen die Komplikationsraten bei Empfangern von 126
Postmortalspenden. Die Empfanger wurden in Gruppen nach dem Spenderalter
unterteilt. Die Empfanger der Gruppe 0 - 2 jahriger Spender hatten eine
Komplikationsrate von 23,5% gegenuber 5% in den anderen Gruppen (25). Vor allem
handelte es sich wohl um technische Komplikationen. Sicher sollte man Organe von
Neugeborenen oder Kindern unter 2 Jahren weiter unter dem Aspekt eines erhdhten
Risikos betrachten. In der MHH wurden im Jahr 2002 64 Empfanger < 15 Kg KG
beobachtet, die Nierentransplantate erhielten. Es kam bei 3% zu vaskularen
Thrombosen, bei 7% zu Urinlecks und bei 6% zu Stenosen. Sechs Kinder erhielten
eine Netzversorgung zur Vermeidung von Organkompression. Die 10 Jahres —

Uberlebensrate lag in dieser Gruppe bei 85%. Diese Daten zeigen, dass
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Transplantationen trotz grof3er Grof3enunterschiede auch bei sehr kleinen Patienten,
durchfihrbar sind. Verbesserte chirurgische Techniken tragen entscheidend zum

Erfolg der Transplantation bei (46).

In der vorliegenden Studie kam es ausschlie8lich in Gruppe A, bei sehr grolen
adulten Organen, die eher kleinen Kindern implantiert werden sollten zu technischen
Problemen aufgrund der Grélkenunterschiede zwischen Organ und Patient. Es ergibt
sich in der hier betrachteten Gruppe, mit einem p von 0,06 zwar keine Signifikanz,
doch kann man dieses Ergebnis als deutlichen Trend werten. Vermutlich wird diese
Berechnung bei einer etwas groReren Gruppe signifikant. Ein Kinderorgan, welches
ein kleines Kind erhalten soll, fuhrt viel weniger wahrscheinlich zu technischen
Problemen im Zuge der Operation oder des Bauchdeckenverschlusses, als das

ausgewachsene Organ eines Erwachsenen.

4.4 Gegenuberstellungen der Aufenthaltsdauern auf Normal- und
Intensivstation

Wie aus den Ergebnissen hervorgeht, ergibt sich in Bezug auf die Aufenthaltsdauer
im Krankenhaus kein Unterschied, ob einem Kind die Niere eines Erwachsenen oder
die Niere eines Kindes transplantiert wird.

Der Unterschied in der Dauer des Intensivstationsaufenthaltes nach erfolgter
Transplantation ist scheinbar deutlich zu sehen, wenn man die mittleren
Aufenthaltstage der beiden Gruppen betrachtet. Der mittlere Wert der Empfanger von
Kindernieren liegt weit unter dem mittleren Wert der Gruppe A (Spender > 16). Durch

die hohe Standardabweichung in dieser Gruppe ergibt sich jedoch keine Signifikanz.
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Es ware aber durchaus maglich, das sich in bei einer anderen oder gréieren Gruppe

hier ein signifikanter Unterschied abzeichnet.

4.4.1 Katecholaminbedarf

In der ersten Zeit nach der Transplantation, wahrend des Aufenthaltes auf der
Intensivstation bendtigen viele Patienten Katecholamine zur Einstellung des
Blutdrucks. Betrachtet man die Dauer der bendtigten Anwendung von
Katecholaminen in Tagen, ergibt sich ein ahnliches Bild wie fur die Dauer des
Aufenthaltes auf der Intensivstation. In der Gruppe A war die mittlere Dauer des
Katecholaminbedarfs hoher. Die Gruppe B benotigte die Katecholamine Uber einen
kirzeren Zeitraum. Es liegt kein signifikanter Unterschied vor bei einer relativ hohen
Standardabweichung.

Sowohl der Katecholaminbedarf als auch der Aufenthalt auf der Intensivstation
konnten vielleicht in einer anderen oder grolReren Gruppe einen signifikanten
Unterschied ausmachen. Aus diesen Ergebnissen ergabe sich dann ein weiterer

Nutzen fur die Patienten durch die Transplantation von Kindernieren.

4.5 Blutdruckentwicklung

Die Pravalenz von Bluthochdruck nach einer Nierentransplantation liegt bei ca. 80%
(47-49). Hypertonie nach einer Nierentransplantation bei Erwachsenen ist verbunden
mit einer schnelleren Abnahme der Kreatinin-Clearance und einer groéfReren
Wahrscheinlichkeit der Wiederkehr von Dialyse oder des Todes des Patienten (49-

51). Der hohe Blutdruck steigert die Rate des renalen Funktionsverlustes bei
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Patienten mit chronischer renaler Insuffizienz (52). Auch bei Kindern kommt es sehr
haufig zur Entwicklung einer Hypertonie nach Nierentransplantation (53-57). Der
NAPRTCS — Bericht von 1994 berichtet, dass einen Monat nach der Transplantation
70% der padiatrischen Patienten blutdrucksenkende Medikamente bendtigen. 24
Monate nach der Transplantation sind es noch 59% der Patienten (54). Die Grunde
fir diesen hohen Blutdruck nach Nierentransplantation bei Kindern sind

multifaktoriell. Die wichtigsten Griinde sind:

° vorbestehende Hypertonie (58)

° die immunsuppressive Therapie (Kortikosteroide, Cyclosporin (59-62)),
° renale vaskulare Erkrankungen (z.B.: Stenosen) und
° Transplantatnephropathie.

Der Effekt des hohen Blutdrucks schadigt die Funktion der Niere. Wie bei
Erwachsenen kann Hypertonie zu kardiovaskularen Schaden sowie zu
Organversagen fuhren (63). Nagasako et al. stellten 2003 einen Vergleich zwischen
zwei Gruppen normotensiver Kinder (n = 31) und hypertensiver Kinder (n = 39) nach
Nierentransplantation an. Sie wollten klaren, mit welchen Faktoren der hohe
Blutdruck in Zusammenhang gebracht werden kann. Die Faktoren, die Uberpruft
wurden, waren: Vorbestehende Hypertonie, die GFR im 1., 3. und 6. Monat nach der
Transplantation, akute AbstoRungsreaktionen, die kumulative Kortikosteroiddosis,
arterielle Stenosen, die kalte Ischamiezeit, Alter, BMI und Geschlecht des Spenders
und die Art der Spende (Postmortalspende oder verwandter Lebendspender). Von
diesen uberpruften Faktoren stand nur die GFR in einem signifikanten
Zusammenhang mit dem Blutdruck (64). Hier wird die Frage aufgeworfen, ob die eine

niedrige GFR ein Risikofaktor flr zu hohen Blutdruck ist, oder der hohe Blutdruck ein
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Risikofaktor fiur eine niedrige GFR. In jedem Fall ist die Hypertonie ein Risikofaktor
fur eine Transplantatnephropathie und einen vorzeitigen Verlust der transplantierten
Niere. Einige Arbeiten bestatigen, dass der Grad des Bluthochdrucks nach einer
Nierentransplantation mit dem Uberleben des Organs in einem negativen
Zusammenhang steht (65-67). Schaden, die durch den erhohten Blutdruck
entstehen, betreffen nicht nur die transplantierten Nieren, sondern auch verbliebene
native Organe (68). Obwohl einige Studien gegensatzliche Aussagen Uber mogliche
protektive renale Effekte von blutdrucksenkenden Medikamenten trafen (47, 69-73),
gibt es keine Hinweise auf eine Verschlechterung der Situation durch die Anwendung
von antihypertensiver Medikation.

Im Verlauf der Blutdruckentwicklung in den ersten 4 Wochen nach der
Transplantation fur die beiden hier betrachteten Gruppen A (Spender > 16 Jahre)
und B (Spender < 16 Jahre), ergibt sich zwischen den Gruppen kein signifikanter
Unterschied. Die Tatsache, ob einem Kind die Niere eines Kindes oder die Niere
eines Erwachsenen transplantiert wurde, hat also keinen Einfluss auf den Blutdruck
nach der Transplantation, der einen wichtigen prognostischen Faktor fur das
Langzeituberleben des Organs darstellt. Fur beide Gruppen gemeinsam ergaben
sich im Verlauf der ersten 4 Wochen nach der Transplantation signifikante
Unterschiede in der Entwicklung des Blutdrucks. Die Wochen 1 und 2 unterscheiden
sich jeweils signifikant von den Wochen 3 und 4. Dies spricht fur ein gutes
Blutdruckmonitoring und Behandlungsmanagement nach der Transplantation. Um
die Blutdruckentwicklung auch uber einen langeren Zeitraum als 4 Wochen zu
betrachten, wurde die Anzahl der blutdrucksenkenden Medikamente zum Zeitpunkt
der Transplantation und in den ersten drei Jahren nach der Transplantation
dargestellt. Ein signifikanter Unterschied liel3 sich zu keinem Zeitpunkt feststellen. Es

entstand fur keine der beiden Gruppen ein Nachteil aus dem Kriterium: Alter des
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Spenders, im Hinblick auf die Blutdruckentwicklung in den Jahren nach der

Transplantation.

4.6 Vorschlag zur Veranderung des Verteilungssystems von
Spenderorganen

Die Daten der hier betrachteten Patienten bestatigen, das die Langzeit -
Uberlebensraten der transplantierten Organe nicht geringer sind, wenn die Organe
von padiatrischen Spendern stammen und die Transplantationen in einem
spezialisierten Zentrum vorgenommen werden. Damit ist das Hauptargument gegen
den Einsatz von Kindernieren entkraftet. Fir Spenderorgane von Kindern konnte
eine bessere Langzeitnierenfunktion und Anpassung an den wachsenden
Organismus eines Kindes nachgewiesen werden. Sie sind in der Lage mit dem
Patienten zu wachsen. Es ergaben sich keine Unterschiede hinsichtlich der Anzahl
oder des Auftretens akuter AbstoRungsreaktionen in Abhangigkeit vom Spenderalter.
Organe von Erwachsenen, die in sehr kleine Kinder transplantiert werden, haben den
Nachteil, dass es zu Wundheilungsstorungen mit Sekundarheilung aufgrund des
GroRenunterschiedes kommen kann. Die Dauer des gesamten
Krankenhausaufenthaltes steht nicht im Zusammenhang mit dem Alter des
Spenders. Die Dauer des Intensivstationsaufenthaltes sowie die Dauer der
Katecholaminpflichtigkeit ist jedoch bei den Empfangern von Kindernieren tendenziell
kirzer. Im Hinblick auf die Blutdruckentwicklung oder die Anzahl der bendtigten
Blutdruckmedikamente nach der Transplantation entsteht den Empfangern von

Kindernieren kein Nachteil.
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Spendernieren von Kindern Uber 2 Jahren sollten bevorzugt an padiatrische
Patienten vergeben werden. Diese Strategie wird in unterschiedlichen europaischen
Landern, die nicht Mitglieder von Eurotransplant sind (wie beispielsweise Frankreich)
bereits seit langerem praktiziert (74). Seit 1996 haben Patienten unter 16 Jahren hier
die nationale Prioritat fir Organe von Spendern unter 16 Jahren und die regionale
Prioritat fur Organe von Spendern unter 30 Jahren. Diese neuen Regeln haben die
Wartezeit auf ein Organ fur Kinder seither deutlich verkirzt und den Anteil der
Patienten, die versterben wahrend sie auf der Warteliste stehen, auf < 2% gesenkt.
Auch in den USA gab es eine Anderung im Verteilungssystem. Die neuen
Verteilungsvorschriften besagen, dass Nieren von Spendern < 35 Jahren jetzt
bevorzugt padiatrischen Patienten angeboten werden. Nur Patienten ohne
Abweichungen in der Histokompatibilitdt und sehr hoch gefahrdete Patienten
erhalten eine hohere Prioritdt. Padiatrische Empfanger < 11 Jahre erhalten
zusatzliche Punkte aufgrund ihres jungen Alters und der grof3eren Auswirkung des
Nierenversagens auf ihre Entwicklung (33). Seit 2006, und auch aufgrund der in
dieser Arbeit vorgelegten Daten, hat sich auch Eurotransplant dazu entschieden das
Thema ,young for young®“ in ihr Verteilungssystem zu integrieren. Grundsatzlich
basiert die Verteilung der Organe auf dem Punktesystem von De Meester et al (8).
Im Newsletter vom August 2006 wurde eine Anderung fiir junge Empfanger
bekanntgegeben. Patienten < 6 Jahre haben eine Prioritat flr Organe von Spendern
< 10 Jahre erhalten, wenn es keine Abweichungen in der HLA - Typisierung gibt (6).
Begriundet auf dem hohen Nutzen, den ein Kind von einem péadiatrischen
Spenderorgan hat, ware es jedoch wunschenswert, dass man hier noch einige
Schritte weiter geht. Ein mdglicher Vorschlag ware zum Beispiel ein Altersabgleich.
Ein Kind sollte das ubergeordnete Vorrecht auf ein Organ passend zu seinem Alter

und seiner KorpergroRe haben, da man hier davon ausgehen kann, dass das
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Zusammenspiel zwischen dem sich entwickelnden Organ und dem sich
entwickelnden Kind am besten funktioniert. Wenn dadurch nicht eine bei null
liegende Ubereinstimmung der Histokompatibilitdt gewahrleistet ist, sollte es dem
transplantierenden Zentrum Uberlassen bleiben, ob es das Organ akzeptieren will
oder nicht. Sollte eine Niere nicht altersgerecht vergeben werden kénnen, findet sie
Eintritt in das normale Verteilungssystem. Aufgrund der geringen Zahl der
anfallenden Spenderorgane in dieser Altersstufe wird es jedoch eher nétig bleiben,
auch adulte Organe an Kinder zu vergeben als anders herum. Es stellt sich jedoch
noch die Frage, ob die Bevorzugung der Kinder als Empfanger zu einer zu grof3en
Benachteiligung der erwachsenen Patienten auf der Warteliste fUhren wirde.
Patienten in akuter Lebensgefahr mussen einen Vorrang in der Organverteilung
haben. Ebenso ist unstrittig, dass Kindern aufgrund der starken Auswirkungen des
Nierenversagens auf Wachstum und Knochenentwicklung sowie auf die intellektuelle
und psychische Entwicklung, eine hdhere Prioritdt eingeraumt werden muss. Sie
sollen die Mdglichkeit haben, sich moglichst ohne Schaden zu entwickeln. Daher
haben Kinder in eigentlich allen Verteilungssystemen ohnehin eine Position hdherer
Prioritat. Kinder sind mit einem Anteil von 1 — 4% nur eine kleine Minderheit auf der
Warteliste. Der Einfluss einer Veranderung zu ihren Gunsten wirde sich demnach
auf die Wartezeit erwachsener Patienten nur einen sehr kleinen EinfluR nehmen.
Sweet et al. beschreibt die Auswirkungen der Veranderung des Verteilungssystems
in den USA auf die gesamte Verteilung der Organe als sehr gering (33). Da ein
Abgleich des Spender - und Empfangeralters zur einer besseren
Langzeittransplantatfunktion fahrt, sollten die Verteilungssysteme an diese

Erkenntnisse angepasst werden.
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5 Zusammenfassung

Kommt es bei einem Kind zu einem terminalen Nierenversagen dann ist die Therapie
der Wahl eine praemptive Nierentransplantation. So kénnen die Auswirkungen des
Nierenversagens und der Dialyse auf die korperliche und geistige Entwicklung des
Kindes so gering wie mdglich gehalten werden. Viele altere Studien zeigten
schlechtere 1 — Jahres — Uberlebensraten der Nieren padiatrischer Spender
gegenuber adulten Spendernieren. Die hier vorliegende Arbeit untersucht den
Unterschied von padiatrischen und adulten Postmortalspenden fir die Langzeit-
Uberlebensrate der Nieren sowie die Entwicklung der Nierenfunktion in den Jahren
nach der Transplantation bei padiatrischen Empfangern. Aulierdem wurde
untersucht, ob den Empfangern padiatrischer Spenderorgane Nachteile in Bezug auf
die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus, die Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation
oder den Bedarf an Katecholaminen durch das Alter des Spenders entstanden. Des
Weiteren wurde betrachtet, ob sich ein Unterschied in der Komplikationsrate bei der
Transplantation sowie in der Blutdruckentwicklung nach der Transplantation in
Abhangigkeit vom Spenderalter ergab.

In dieser Studie wurden 64 mannliche und 35 weibliche Kinder untersucht, die im
Zeitraum von 1990 bis 2005 in der Medizinischen Hochschule Hannover ihre erste
Einzelnierenspende erhielten. Aufgrund des Spenderalters wurden die Kinder in zwei
Gruppen eingeteilt: Die Kinder in Gruppe A (n = 60) erhielten Organe Erwachsener
Spender (> 17 Jahre). In Gruppe B wurden 39 Kinder betrachtet, die das Organ eines
Kindes erhielten (Alter < 16 Jahre). Die Daten wurden in einem mittleren
Beobachtungszeitraum von 5,9 + 4 Jahren erhoben. Dokumentiert wurden GFR,
Nierenvolumen, Transplantatverluste, Blutdruckentwicklung, Katecholaminbedarf

sowie die Aufenthaltsdauern im Krankenhaus und auf der Intensivstation.
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Die Langzeitliberlebensrate padiatrischer Spenderorgane unterschied sich nicht von
der Uberlebensrate adulter Spenderorgane. Die Nierenfunktion entwickelte sich bei
den Empfangern padiatrischer Spenderorgane signifikant besser im Laufe von 5
Jahren nach der Transplantation. Organe von padiatrischen Spendern wuchsen im
padiatrischen Empfanger mit. Zu Komplikationen kam es nur bei einer ausgepragten
Grolendifferenz zwischen Organen adulter Spender und sehr kleinen padiatrischen
Empfangern. In den anderen untersuchten Punkten ergaben sich ebenfalls keine
Nachteile flr die Empfanger padiatrischer Spenderorgane.

Padiatrischen Spendernieren bedeuteten keinen Nachteil fur kindliche Empfanger,
sondern waren aufgrund der Funktionssteigerung den Organen adulter Spender
Uberlegen. Damit Kinder den grotmdglichen Nutzen aus einer Transplantation
ziehen konnen, sollten sie ein Vorrecht auf die Organe padiatrischer Spender
erhalten. Das langfristige Ziel sollte ein Altersabgleich sein, bei dem Kinder Vorrecht

auf ein Organ passend zu ihrem Alter und ihrer KorpergrofRe erhalten.
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