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Es wurde davon ausgegangen, dass die Ergebnisse nach einer Nierenlebendspende mit denen
der allgemeinen Bevolkerung vergleichbar sind. Jiingste Registerstudien weisen jedoch auf
negative Verinderungen der Nierenfunktion, der Lebensqualitit und der Fatigue hin. In der
Kohortenstudie Safety of the Living Kidney Donor (SoLKiD) (Sicherheit des
Lebendnierenspenders) wurden die Ergebnisse von Spendern multizentrisch und
interdisziplinédr analysiert, wobei methodische Probleme friiherer Studien vermieden wurden.
Die Daten der Spender wurden vor der Spende sowie zwei, sechs und 12 Monate nach der
Spende in 20 deutschen Transplantationszentren erhoben. Die primiren Parameter waren
Nierenfunktion, Lebensqualitit und Fatigue. Die sekundiren Endpunkte waren Blutdruck,
Hamoglobin, Himoglobin Alc, Body-Mass-Index, Depressionen und Somatisierung. Die
Parameter wurden mit nicht parametrischen statistischen Tests und einer gemischten
Modellregression fiir zeitliche Verinderungen, ihre klinische Relevanz und
Wechselwirkungen, die 336 Spender mit einem Durchschnittsalter von 52 Jahren umfasste,
analysiert. Die meisten physischen Sekundiirparameter, Depressionen und die Lebensqualitit
zeigten geringe oder keine Anderungen und erreichten wieder ihre Werte vor der Spende. Die
Nierenfunktion verschlechterte sich erheblich, wobei die glomeruliire Filtrationsrate um 37 %
abnahm und der Anteil der Spender mit chronischer Nierenerkrankung im Stadium 3 von

1,5 % vor der Spende auf etwa 50 % anstieg. Die Spender zeigten durchweg erhohte Fatigue
und Somatisierung. Die psychische Fatigue erhohte sich von 10,6 % auf 28,1 %. Die
Haupteinflussfaktoren fiir die verschlechterte Nierenfunktion und die erhohte Fatigue waren
die jeweiligen Werte vor der Spende sowie das Alter des Spenders fiir die Nierenfunktion und
der Belastungsgrad des Probanden bei Fatigue. Unsere Studie hat also gezeigt, dass eine
signifikante Anzahl von Spendern klinisch relevante Verinderungen der physischen und
psychischen Gesundheit aufweist, und unterstreicht die dringende Notwendigkeit, potenzielle
Spender iiber diese Risiken zu informieren.
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Eine Nierentransplantation ist der einzige medizinische Ansatz zur Wiederherstellung der
Nierenfunktion, zur Verbesserung der Lebensqualitit (QoL) und zur Verldngerung der
Lebenserwartung bei Patienten, die unter Nierenerkrankung im Endstadium (ESRD) leiden. Aufgrund
des anhaltenden Organmangels hat die Nierenlebendspende (LKD) in den letzten Jahren in den
meisten Gesundheitssystemen erhebliche Bedeutung erlangt.!?> Neben den offensichtlichen Vorteilen
fiir den Empfénger, z. B. durch eine priventive Transplantation, besteht eine grofle Verpflichtung zum
Schutz der physischen und psychosozialen Gesundheit der Spender. Bis vor kurzem ging man davon
aus, dass die langfristige Gesundheit der Spender mit der der Allgemeinbevdlkerung vergleichbar
oder sogar besser als diese ist.>* Da diese Ergebnisse zumeist auf retrospektiven, monozentrischen
und monodisziplindren Daten beruhen, muss das Verfahren der aufgeklirten Zustimmung des
Spenders kritisch iiberpriift werden. Um diese Skepsis zu unterstreichen, haben neuere retrospektive
Registerstudien eine hohere Inzidenz von ESRD>® und eine Verringerung der Lebensqualitit oder
erhohte Fatigue bei Spendern festgestellt.” Dariiber hinaus ist die Korrelation von physischen und
psychischen Faktoren, die das Ergebnis nach einer LKD beeinflussen, spirlich und zeigt
widerspriichliche Ergebnisse. Wir stellten die Hypothese auf, dass die Entwicklung von Fatigue nach
einer LKD unterschitzt wurde. Daher ist es sehr wichtig, das Ergebnis der Spender in einer
prospektiven, multizentrischen und interdisziplindr angelegten Studie zu untersuchen. Ziel dieser
Kohortenstudie ist es, klinisch relevante Verdnderungen der Nierenfunktion zu erkennen. Ziel dieser
Kohortenstudie ist es, klinisch relevante Verdnderungen der Nierenfunktion, der Lebensqualitét oder
der Fatigue und der zugrundeliegenden Einflussfaktoren nach der Spende festzustellen, wenn diese
Bedingungen festgestellt werden und von Dauer sind. In der SoLKiD-Studie (SoLKiD = Safety of
the Living Kidney Donor; Sicherheit des Lebendnierenspenders) wurden daher die physischen und
psychosozialen Ergebnisse von Lebendspendern in Abhéngigkeit von ihrem Gesundheitszustand vor
der Spende untersucht.

METHODEN

SolKiD ist eine breit angelegte prospektive, multizentrische und multidisziplindre Kohortenstudie
zum umfassenden Ergebnis bei Lebendspendern, die iiber einen Zeitraum von 12 Monaten in
Deutschland durchgefiihrt wurde. Das Studienprotokoll von SoLKiD wurde ausfiihrlich beschrieben.®
Von den 38 deutschen Transplantationszentren (TCs), die Nierenlebendspenden durchfiihren, nahmen
20 an SoLKiD teil. Die Spender wurden nach miindlicher und schriftlicher Aufkldrung und auf
freiwilliger Basis rekrutiert. Die Studie wurde in Ubereinstimmung mit der Erklirung von Helsinki
und im Einvernehmen mit den Ethikkommissionen aller TCs (Medizinische Fakultdt der Universitét
Miinster und Westfilische Arztekammer, 2013-587-f-S) durchgefiihrt.

Einschlusskriterien waren geplante LKD, Alter > 18 Jahre und Muttersprache Deutsch, Tiirkisch oder
Russisch. Zu den Ausschlusskriterien gehdrten die Verweigerung der Teilnahme, ein Spender,
der nicht in Deutschland lebt, und die Unfahigkeit, eine der drei oben genannten Sprachen zu



sprechen. Die Basisrekrutierung erfolgte zwischen Januar 2014 und November 2017 mit
regelmifBigen Nachuntersuchungen im ersten Jahr. Insgesamt wurden 336 Spender einbezogen, was
etwa einem Drittel der in Frage kommenden Spenden in 20 deutschen TCs wéhrend der
Rekrutierungszeit von 45 Monaten entspricht.

Die Spender wurden untersucht und Daten wurden vor der Spende (TO) sowie 2 (T1), 6 (T2) und 12
Monate (T3) nach der Spende bei den regelméBigen Nachsorgeuntersuchungen gewonnen. Da die
Antworten der Spender durch Bedenken des potenziellen Spenders, nicht flir eine Spende in Frage zu
kommen, beeinflusst werden konnten, wurden alle Daten nach der endgiiltigen Spendeentscheidung
erthoben. Die Daten wurden in einem Fallberichtsformular dokumentiert und im
Koordinationszentrum (Universitidt Miinster) zentral analysiert. Dazu gehorten auch die Ergebnisse
von Routinelabortests fiir Serumkreatinin (S-Krea), H&moglobin, Hamoglobin Alc und
Plasmaglukose. Die Nierenfunktion der Spender wurde entsprechend den ortlichen Gepflogenheiten
der einzelnen TCs analysiert. S-Krea und die geschétzte glomerulére Filtrationsrate (eGFR, berechnet
nach der Formel der Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration geméill den
Konsensrichtlinien) wurden dokumentiert.” Der Blutdruck, der mittlere arterielle Druck (MAP), das
Korpergewicht, das Gewicht, der Body-Mass-Index, blutdrucksenkende Medikamente, der
Raucherstatus und der selbst wahrgenommene Gesundheitszustand wurden dokumentiert.

Alle Teilnehmer fiillten Fragebogen auf Papier aus, um psychosoziale Faktoren und die
Lebensqualitit zu bewerten. Fiir die Lebensqualitit wurde der 36-Punkte-Kurzfragebogen zur
Gesundheit (SF-36) verwendet. Die Instrumente-Zusammenfassung und die 8 Dimensionswerte
wurden nach dem deutschen Standard berechnet. Das Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20)
ist ein standardisiertes Selbstbeurteilungsinstrument, das die wahrgenommene Miidigkeit (Fatigue)
in Umfang, Art und Intensitit misst. Die 5 Dimensionen des MFI-20 - allgemeine Fatigue, korperliche
Fatigue, geistige Fatigue, verminderte Aktivierung und verminderte Motivation - wurden getrennt
ausgewertet. Der Patientengesundheitsfragebogen (PHQ) wurde entwickelt, um die Feststellung der
hiufigsten psychischen Erkrankungen zu erleichtern. Es wurden Schweregradbewertungen fiir
Depressionen (PHQ-9) und Somatisierung (PHQ-15) verwendet. Psychosoziale negative Folgen fiir
einen Spender konnen entweder eine Verringerung der Werte fiir die psychische Gesundheit im SF-
36 (Verringerung der Lebensqualitit), eine Zunahme des Schweregrads depressiver Symptome
(PHQ-9) oder der Somatisierung (PHQ-15) oder eine Zunahme der Fatigue (MFI-20) sein. Die
Spender wurden zu ihrem Stresslevel in den letzten 2 Wochen vor den Zeitpunkten TO bis T3 unter
Verwendung der Perceived Stress Scale als potenzieller Einflussfaktor auf die psychosozialen
Variablen befragt. Detaillierte Informationen zu den Fragebdgen, Unterdimensionen und Referenzen
sind in der Zusatztabelle S1 enthalten.

Statistische Analysen

Die primdren Ergebnisparameter waren: eGFR, SF-36-Zusammenfassungsscores (Wert der
korperlichen Komponente [Skala der korperlichen Komponente]) und der psychischen Komponente
[Skala der psychischen Komponente] sowie Fatigue (MFI-20-Unterdimension). Die sekundiren
Endpunkte waren der systolische und der diastolische Blutdruck, der MAP, Himoglobin, der Body-
Mass-Index, Himoglobin Alc, die SF-36-Werte (Werte in 8 Dimensionen), Depressionen (PHQ-9)
und die Somatisierung (PHQ-15). Berechnungen der Stichprobengrof3e und der Trennschérfe sind in
Zusitzliche Methoden SI1 angegeben.

Es wurden schrittweise Analysen der Ergebnis-Variablen durchgefiihrt:

(1) Daten jedes Parameters wurden zu jedem Zeitpunkt angegeben. Da alle Ergebnisvariablen nicht
normalverteilt waren, werden die Ergebnisse als Median und 25 % bis 75 % Perzentil dargestellt.



(i) Unterschiede in jedem Parameter zwischen den Zeitpunkten wurden mit dem Friedman-Test (x?)
getestet und mit einem Bonferroni-korrigierten P-Wert (P < 0,05/25 = 0,002) auf Fehler der Art I
kontrolliert. Wenn eine signifikante Verdnderung festgestellt wurde, wurde die Effektgrofe mit
Kendalls W berechnet.

(ii1) Fir jeden Parameter, der Abweichungen im Zeitverlauf zeigte, wurde die Differenz zwischen TO
und T3 mit dem Wilcoxon-Test (Z) fiir gepaarte Stichproben getestet und mit einem Bonferroni-
korrigierten P-Wert (P < 0,05/25 = 0,002) auf Fehler der Art I kontrolliert. Wenn eine Verdnderung
signifikant war, wurden Effektgrofen (= ZINN) berechnet.

(iv) Fir jede Variable, die im Zeitverlauf nach der Spende eine signifikante Verdnderung aufwies
(Analysen 2 und 3) und eine mindestens méBige EffektgroBe von > 0,30 nach Cohen,'? hatte, wurde
die klinische Relevanz der Verdnderungen analysiert. Um die Anzahl der LKDs zu bestimmen, die
eine klinisch relevante Beeintrdchtigung aufweisen, wurden variablenspezifische Cutoff-Scores
verwendet. eGFR < 60 bis 45 ml/min pro 1,73 m? stellt eine klinisch relevante Einschrinkung der
Nierenfunktion dar (chronische Nierenerkrankung [CKD] im Stadium 3a oder schlechter).’ Ein PHQ-
9- oder PHQ-15-Score > 10 gilt als Grenzwert fiir klinisch relevante Symptome einer Depression
oder Somatisierung.!! Fiir die anderen psychosozialen Variablen, fiir die es keinen giiltigen Grenzwert
gibt, wurden Werte, die niedriger (SF-36) oder hoher (MFI) als 1SD des Mittelwerts der deutschen
Normalbevélkerungen waren, als klinisch relevant definiert.!>!* Der McNemar-Test (x2) wurde
verwendet, um die Haufigkeit der Patienten iiber und unter den Grenzwerten zwischen TO und T3 zu
vergleichen. Bonferroni-korrigierte P-Werte wurden verwendet (P < 0,05/18 = 0,003). Effektgroen
(r="(x¥N) wurden berechnet, wenn eine signifikante Verinderung einer Variablen festgestellt wurde.

(v) Um die Wirkung multivariater Faktoren auf Veranderungen im Zeitverlauf nach der Spende zu
bewerten, wurde fiir jeden der signifikanten Parameter eine multivariate lineare
Mischmodellregression mit wiederholten Messungen iiber die Zeit, einer unstrukturierten
Kovarianzmatrix fiir das Residuum und einem zufélligen Schnittpunkt fiir das Zentrum erstellt (siche
Schritt 4). Fiir jede Zielvariable wurden die folgenden Parameter als potenziell beeinflussend
betrachtet: Zeitverlauf T1 bis T3, Alter, Geschlecht, die Interaktion zwischen Alter und Geschlecht,
Bildung, TC, chirurgische Technik (offen vs. minimal offen), Body-Mass-Index, Rauchen,
Hiamoglobin, Himoglobin Alc, MAP, Anzahl der Antihypertensiva, Stresslevel, Einschitzung des
Gesundheitszustandes des Empfangers durch den Spender und bei den psychosozialen Variablen auch
die eGFR. Die endgiiltigen Modelle wurden durch riickwérts gerichtete Variableneliminierung
erstellt, wobei die Variablen Zeit und die Zielvariable Pradonation als feste Einflussvariablen in dem
gemischten Modell beibehalten wurden.

Statistische Analysen wurden mit der SPSS -Version 25 (IBM) und der SAS-Version 9.4 (SAS-
Institut) durchgefiihrt.

ERGEBNISSE

Teilnehmer

Insgesamt wurden 336 Lebendspender mit einem Durchschnittsalter von 52 Jahren in die Studie
aufgenommen. Die Mehrheit der Teilnehmer hatte eine Berufsausbildung, war voll- oder
teilzeitbeschiftigt und war weiblich (Tabelle 1).



Tabelle 1 | Merkmale der teilnehmenden Nierenlebendspender

Variable Mittelwert = SD/n Bereich / %
Alter (Jahre) (n = 336) 52,30 £ 9,68 24-77
Mannlich 51,10+ 10,13 27-75
Weiblich 53,03 £9,34 24-77
Geschlecht (n = 336)
Minnlich 135 40,2
Weiblich 201 59,8
Spender-Empfanger-Beziehung (n = 318)
Verwandt 147 46
Nicht verwandt 171 54
Spender-Empfanger-Lebenssituation (7 = 330)
Selber Haushalt 268 83,8
Separater Haushalt 52 16,2
Schulbesuchsjahre (n = 315) 11,04 £ 2,15 4-25
Schulbildung (n = 317)
Kein Abschluss 3 0,9
Grundschule/weiterfithrende Schule 92 29,0
Mittelschule 119 37,5
Gymnasium 97 30,6
Sonstiges 6 1,9
Berufsausbildung (n = 307)
Kein Abschluss 20 6,5
Fachausbildung 185 60,3
Berufliche Fortbildung 21 6,8
Hochschulabschluss 3 1,0
Fachhochschule/Universitit 54 17,6
Sonstiges 24 7,8
Beschéftigungsstatus (n = 314)
Vollzeit 166 52,9
Teilzeit (> 15 Stunden/Woche) 54 17,2
UnregelmiBig (< 15 Stunden/Woche) 12 3,8
Kein Arbeitnehmer 82 26,1

Physische und psychosoziale Situation vor der Spende

Die MAP-Werte lagen vor der LKD im normalen Bereich. Fiinfundsiebzig Prozent der Spender
nahmen keine blutdrucksenkenden Medikamente ein, 16 % nahmen 2 und 3 % nahmen mehr als 2
Antihypertensiva. Die Spender hatten einen medianen Hadmoglobin-Alc-Wert von 5,50 % und
normale Hidmoglobin- und Nierenfunktionswerte (eGFR > 90 ml/min pro 1,73 m?), aber bei 5
Spendern lag die eGFR vor der Spende bei < 60 ml/min (Abbildung 1).” Der Body-Mass-Index zeigte
bei TO leichtes Ubergewicht an (Tabelle 2). Die Werte der kérperlichen (Medianwert der korperlichen
Komponente der Skala 58,26) und der psychischen (Medianwert der psychischen Komponente der
Skala 55,36) Komponente des SF-36 lagen im oberen Bereich der Standardnormalbevolkerung. Der
PHQ ergab keine schwerwiegenden Depressions- (PHQ-9-Wert 1,00) oder Somatisierungssymptome
(PHQ-15-Wert 3,00) (Tabelle 3). Selbst in einer Situation, in der es keinen klinischen Grenzwert fiir
Fatigue gibt, zeigte unsere Kohorte im Vergleich zur gesunden Bevolkerung keine erhohten Fatigue-
Werte vor der Spende (Abbildung 2).!+1¢

Physische und psychosoziale Situation nach der Spende
Wihrend der Nachbeobachtung zeigten die meisten physischen Variablen, mit Ausnahme der eGFR,
nur geringe oder keine Verdnderungen nach der LKD und erreichten wieder ihr Ausgangsniveau vor



der Spende (Tabelle 2). Die Zahl der Spender, die mit blutdrucksenkenden Medikamenten behandelt
wurden, stieg nicht signifikant an (25,1 %-26,3 %, TO vs. T3).

Die Nierenfunktion nahm nach der Nephrektomie signifikant ab und blieb auch wéhrend der
Nachbeobachtung reduziert (Tabelle 2). Der S-Krea-Wert stieg signifikant von einem Medianwert
von 0,8 auf 1,1 mg/dl an (T3) und die eGFR verringerte sich von 96 ml/min (TO) auf 60 ml/min (T1)
und blieb bei T3 verringert (Abbildung 1). Die Gesamtabnahme der eGFR betrug 32 £ 12 ml/min
(38 %) von TO bis T1 und 30 £ 10 ml/min (37 %) von TO bis T3. Tabelle 4 zeigt die Verteilung der
eGFR gemiB der Klassifizierung Kidney Disease: Improving Global Outcomes CKD.’ Von T1 bis
T3 zeigten mehr als die Hélfte der Spender eine verminderte CKD im Stadium 3. In der gesamten
Kohorte gab es keine CKD im Stadium 5.

Die Spender wiesen eine signifikante Verringerung der Werte auf der Skala der kdrperlichen
Komponente (T1) auf, die sich auch bei der anschlieBenden Nachuntersuchung nicht vollstindig
erholten. Die Skalenwerte der mentalen Komponente waren nahezu unverandert. Beziiglich der SF-
36-Dimensionswerte wurde ein Riickgang beobachtet bei der Korperfunktion, der physischen Rolle,
den Schmerzen, der allgemeinen Gesundheit und der Vitalitidt bei T1, der sich ebenfalls nicht
vollstindig zuriickentwickelte. Insbesondere war die Vitalitit nach 12 Monaten deutlich
beeintrachtigt. Bei T3 zeigten die Spender eine leichte, aber signifikante Zunahme depressiver
Symptome (PHQ-9; Medianwert 1,00-2,00; P <0,001; Cohen's » = 0,26), aber eine stidrkere Zunahme
der Somatisierung (PHQ-15; Medianwert 3,00-4,00; P < 0,001; Cohen's » =0,51). Eine Zunahme der
Fatigue war 8 Wochen nach der Spende feststellbar und die Fatigue blieb in 4 der 5 Bereiche des MFI
auf erhohtem Niveau (allgemeine Fatigue, korperliche Fatigue, psychische Fatigue und verringerte
Aktivitit) (Tabelle 3). Die Nierenfunktion (S-Krea und eGFR), der SF-36 fiir die Lebensqualitét
(Vitalitdat), der PHQ-15 und die allgemeine und psychische Fatigue zeigten signifikante
Verdnderungen (P < 0,002; EffektgroBe > 0,3) wéihrend der 12 Monate nach der Spende und wurden
fiir die folgenden Analysen beriicksichtigt.

Klinische Relevanz der Verinderungen

Die einzige Verdnderung im somatischen Ergebnis war die beeintrichtigte Nierenfunktion. Wegen
der Korrelation zwischen dem S-Krea und der eGFR wurde nur die eGFR analysiert. Der Anteil der
Spender mit einer verringerten eGFR bei CKD im Stadium 3 erhdhte sich von 1,5 % vor der Spende
auf ~ 50 %, aber keiner zeigte eine ESRD (Tabellen 4 und 5). Der Anteil der Spender mit
beeintrachtigter Vitalitdt (Vitalitdtswert < 42,55) erhohte sich und blieb erhdht bei T3. Der Anteil der
Spender mit klinisch relevanter Somatisierung (PHQ-15-Wert > 10) erhdhte sich von 3,8 % auf
12,9 %.

Der Anteil der Spender mit klinisch relevanter Fatigue dnderte sich von 6,3 % auf 18,4 % fiir
allgemeine Fatigue (Wert der allgemeinen Fatigue > 12,2) und von 10,6 auf 28,1 % fiir psychische
Fatigue (Wert der psychischen Fatigue > 10,9). Von TO bis T3 zeigten 36 Spender (12,7 %) keine
Veranderung der psychischen Fatigue, 215 (75,9 %) eine Erhohung der psychischen Fatigue
(Mittelwert 3,5 £ 2,3; Spannweite 0,7-12) und 32 (11,3 %) eine Verringerung der psychischen Fatigue
(Mittelwert -2,1 £ 2,5; Spannweite -1 bis -12). Bei Spendern mit erhohter Fatigue war der Grad der
Fatigue bei T3 etwa doppelt so hoch wie bei TO (Mittelwert 1,8 £ 0,5; Spannweite 1,1-4,0). Von
diesen korperlichen und psychosozialen Variablen mit signifikanten Verdnderungen der klinischen
Relevanz zeigten nur Verdnderungen in der eGFR und der psychischen Fatigue moderate (> 0,30)
Effektgrofen (Tabelle 5). Deshalb wurden die multifaktoriellen Auswirkungen auf den Verlauf nach
der Spende nur fiir diese beiden Variablen analysiert.



Text in Abbildung 1:
Time points = Zeitpunkte

Abbildung 1 | Verlauf der Nierenfunktion vor und 12 Monate nach der Nierenspende. Die Boxplots zeigen die
Entwicklung der geschitzten glomeruldren Filtrationsrate (¢GFR) bei 336 Spendern vor der Lebendnierenspende zum
Zeitpunkt vor der Spende (T0) und nach der Nephrektomie zu den Zeitpunkten 2 (T1), 6 (T2) und 12 (T3) Monate nach
der Spende bei der Nachverfolgung in Bezug auf das Stadium 3 der Nierenerkrankung: Verbesserung der globalen
Ergebnisse chronischer Nierenerkrankungen (KDIGO CKD). Die rote Linie steht fiir eine chronische Nierenerkrankung
im Stadium 3 mit einer eGFR < 60 ml/min.’ Die eGFR-Verringerung von TO bis T3 war statistisch signifikant
(Wilcoxon-Test, P < 0,001). *Anteil der Spender mit eGFR < 60 ml/min bei TO und T3. CKD-EPI, Chronische
Nierenerkrankung - Epidemiologie-Zusammenarbeit.

Faktoren, die den Gesundheitszustand nach einer LKD beeinflussen

Nach den Ergebnissen der multivariaten linearen gemischten Modellregression nahm die
Nierenfunktion (nach einer Abnahme zwischen TO und T1) von T1 bis T3 kontinuierlich zu (P =
0,0167), wobei die eGFR bei T2 (Schitzungen 1,03 ml/min; 95% CI -0,25 bis 2,31 ml/min; P =
0,1138) und bei T3 (Schétzungen 1,83 ml/min; 95% CI 0,57-3,08 ml/min; P = 0,0044) hoher war als
bei T1. Eine hohere eGFR bei TO ergibt eine hohere eGFR bei der Nachuntersuchung (Schitzungen
6,61 pro 10 ml/min bei TO; 95 % CI 5,74-7,48 pro 10 ml/min; P < 0,0001). Ein hoheres Alter beim
Beginn der Studie fiihrt zu einer geringeren eGFR bei der Nachuntersuchung (P < 0,0001) mit einer
Verringerung von 0,31 ml/min pro Lebensjahr (95 % CI - 0,44 bis -0,19 ml/min pro Lebensjahr). Ein
hoherer Himoglobinwert vor der Nephrektomie war mit einer niedrigeren eGFR von -1,05 ml/min
pro Hamoglobineinheit verbunden (95% CI -1,67 bis -0,43 ml/min pro Hadmoglobineinheit; P =
0,0010). Das Geschlecht, der Raucherstatus, der MAP-Wert oder die Anzahl der Antihypertensiva
(Tabelle 6) hatten keinen Einfluss auf den Verlauf der Nierenfunktion. Der klassische Risikopatient
als Nierenlebendspender ist ein Patient, der relativ alt ist und eine geringe eGFR vor der Spende
aufweist (Zusatztabelle S2).

Gemil den Ergebnissen der multivariaten linearen gemischten Modellregression fiihrt eine héhere
psychische Fatigue vor der Spende zu einer hoheren psychischen Fatigue nach der Spende (+0,21
pro Einheit Zunahme der psychischen Fatigue im Ausgangszustand; 95 % CI 0,14-0,27 pro Einheit
Zunahme der psychischen Fatigue im Ausgangszustand; P < 0,0001). Nach der signifikanten
Zunahme der psychischen Fatigue nach der Spende dnderte sich die psychische Fatigue zwischen T1
und T3 nicht signifikant (Tabelle 7). Hoherer Stress (Skala des wahrgenommenen Stresses) fiihrt zu
hoherer psychischer Fatigue (0,16 pro Einheit Anstieg des Wertes auf der Skala des wahrgenommenen
Stresses);

Tabelle 2 | Verlauf der physischen Variablen wihrend der 12-monatigen Nachbeobachtungszeit

Medianwert (25-75 % Perzentil) Friedman- TO vs. T3
Test
Variable TO0 T1 T2 T3 P W P r

Nierenfunktion
Kreatinin (mg/dl; n = 244%) 0,79 (0,70-0,90) 1,17 (1,00-1,32) 1,15 (1,00-1,30) 1,13 (1,00-1,29)  <0,001 0,61 <0,001 0,68
eGFR (ml/min; n = 244) 95,83 (82,62-102,26) 59,50 (51,52-69,26) 59,88 (52,64-68,29) 60,33 (53,53-69,68) <0,001 0,61 <0,001 0,68

Hémoglobin (g/dl; n = 220) 14,00 (13,03-14,88) 13,30 (12,60-14,10) 13,60 (13,06-14,50) 13,75 (13,00-14,68) <0,001 0,17 NS NA
HbAlc (%;n=118) 5,50 (5,30-5,73) 5,40 (5,20-5,70) 5,50 (5,20-5,70) 5,45 (5,30-5,70) NS NA NS NA
Blutdruck
Systolisch (mm Hg; n=145) 130,00 (122-140) 126 (119-135) 129 (120-138) 130 (120-138) <0,001 0,04 NS NA
Diastolisch (mm Hg; n = 144) 80 (75-90) 80 (75-89) 80 (75-90) 80 (75-89) NS NA NS NA
MAP (mm Hg; n = 144) 96,67 (90,67-106,67) 96,67 (90,00-103,67) 96,67 (90,83-104,00) 96,67 (91,08-104,25) NS NA NS NA

BMI (kg/m? n =216) 25,85 (23,74-29,01) 25,78 (23,25-28,33) 25,87 (23,67-28,49) 25,86 (23,30-28,96) <0,001 0,03 NS NA



BMI, Body Mass Index; eGFR, geschitzte glomerulére Filtrationsrate; HbAlc, Himoglobin Alc; MAP, mittlerer
arterieller Druck; NA, unzutreffend; NS, nicht signifikant (P > 0,002); r, Effektgrof3e fiir den Wilcoxon-Test; TO, vor der
Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate nach der Spende; T3, 12 Monate nach der Spende; W,
EffektgrofBe fiir den Friedman-Test (Kendall's W).

2Anzahl der Probanden mit vollstdndigen Daten von TO bis T3.

Anmerkung: Die Effektgroen werden in Fettdruck angegeben, wenn sie > 0,3 sind.



Tabelle 3 | Verlauf der psychosozialen Variablen wihrend der 12-monatigen Nachbeobachtungszeit

Medianwert (25-75 % Perzentil) Friedman- TO vs. T3
Test
Variable TO T1 T2 T3 P w P r
Lebensqualitét (SF-36)
PCS (n=256% 58,26 (56,22-59,81) 46,81 (39,08-53,19) 55,69 (50,73-58,67) 57,19 (52,23-59,15) <0,001 0,35 <0,001 0,23
MCS (n=256) 55,36 (51,33-58,13) 56,50 (51,23-59,56) 55,93 (50,83-58,17) 55,23 (50,08-57,65) <0,001 0,03 NS NA
PF (n=257) 100,00 (95,00-100,00) 85,00 (70,00-94,22) 95,00 (85,00-100,00) 95,00 (85,00-100)  <0,001 0,35 <0,001 0,24
RP (n =255) 100,00 (100,00-100,00) 50,00 (0,00-100,00) 100,00 (75,00-100,00) 100,00 (100,00-100,00) <0,001 0,42 <0,001 0,24
BP (n=257) 100,00 (100,00-100,00) 62,00 (42,00-84,00) 100,00 (74,00-100) 100,00 (74,00-100,00) <0,001 0,31 <0,001 0,23
GH (n=259) 82,00 (72,00-92,00) 77,00 (65,00-87,00) 82,00 (67,00-92,00) 82,00 (67,00-92,00) <0,001 0,03 0,001 0,15
VT (n=258) 75,00 (65,00-85,00) 65,00 (50,00-80,00) 70,00 (60,00-80,00) 70,00 (60,00-80,00) <0,001 0,12 <0,001 0,32
SF (n =258) 100,00 (87,50-100,00) 100,00 (75,00-100,00) 100,00 (87,50-100,00) 100,00 (87,50-100,00) <0,001 0,06 NS NA
RE (n=256) 100,00 (100,00-100,00) 100,00 (100,00-100,00) 100,00 (100,00-100,00) 100,00 (100,00-100,00) <0,001 0,03 0,002 0,14
MH (n = 258) 84,00 (76,00-90,50) 84,00 (72,00-92,00) 84,00 (76,00-92,00) 84,00 (72,00-88,00) NS NA NS NA
Psychische Gesundheit
PHQ-9 (n = 256) 1,00 (0,00-3,00) 2,00 (0,00-4,00) 2,00 (0,00-4,00) 2,00 (0,00-4,00)  <0,001 0,04 <0,001 0,26
PHQ-15 (n =254) 3,00 (1,07-5,00) 5,00 (2,11-7,50) 4,00 (2,00-6,43) 4,14 (2,00-7,00) <0,001 0,10 <0,001 0,38
Fatigue (MFI-20)
GenFat (n = 255) 7,00 (4,00-9,00) 9,00 (6,00-12,00) 8,00 (5,00-12,00) 8,00 (5,00-11,00) <0,001 0,07 <0,001 0,31
PhysFat (n = 252) 6,00 (5,00-9,00) 9,00 (6,00-12,00) 7,00 (5,00-9,00) 7,00 (5,00-9,83) <0,001 0,11 <0,001 0,16
MenFat (n = 245) 6,00 (4,00-8,00) 8,00 (8,00-11,00) 8,00 (8,00-11,00) 9,00 (8,00-11,00) <0,001 0,31 <0,001 0,51
RedAct (n=231) 6,00 (5,00-8,00) 8,00 (6,00-10,00) 7,00 (5,00-9,00) 7,00 (5,00-9,00)  <0,001 0,05 <0,001 0,17
RedMot (n = 230) 6,50 (5,00-8,00) 7,00 (5,00-9,00) 6,00 (5,00-8,00) 6,00 (5,00-8,00) NS NA NS NA

BP, korperliche Schmerzen; GenFat, allgemeine Fatigue; GH, allgemeine Gesundheit; MCS, Skala der psychischen
Komponente; MenFat, psychische Fatigue; MFI-20, Multidimensional Fatigue Inventory; MH, psychische Gesundheit;
NA, unzutreffend; NS, nicht signifikant (P > 0,002); PCS, Skala der korperlichen Komponente; PF, korperliche
Funktion; PHQ, Patientengesundheitsfragebogen; PhysFat, korperliche Fatigue; r, EffektgroBe fiir den Wilcoxon-Test;
RE, emotionale Rolle; RedAct, verringerte Aktivitit; RedMot, verringerte Motivation; RP, korperliche Rolle; SF, soziale
Funktion; SF-36, 36-Punkte-Kurzfragebogen zur Gesundheit; TO, vor der Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6
Monate nach der Spende; T3, 12 Monate nach der Spende; VT, Vitalitit; W, Effektgrofe fiir den Friedman-Test
(Kendall's W).

2Anzahl der Probanden mit vollstdndigen Daten von TO bis T3.

Anmerkung: Die Effektgrolen werden in Fettdruck angegeben, wenn sie > 0,3 sind.

95 % CI 0,14-0,19 Anstieg pro Einheit des Wertes auf der Skala fiir wahrgenommenen Stress; P <
0,0001).

Der klassische Risikopatient als Lebendnierenspender ist ein Patient, der ein relativ hohes Niveau an
psychischer Fatigue und Stress vor der Spende aufweist (Skala des wahrgenommenen Stresses;
Zusatztabelle S3). Von den 257 Spendern, deren Wert der psychischen Fatigue unter dem
Schwellenwert fiir klinische Signifikanz vor der Spende lag, zeigten 22 % eine klinisch relevante
Fatigue bei T3. Von den 26 Spendern, die eine relevante Fatigue bei TO aufwiesen, blieben 53,8 %
auf einem relevanten Fatigue-Niveau bei T3 (Abbildung 3).

ERORTERUNG

Ziel der mit Abstand groBten prospektiven Studie zur Sicherheit der Lebendnierenspende war es, zum
ersten Mal die kombinierten korperlichen und psychosozialen Folgen der LKD in einem
multidisziplindren Ansatz umfassend zu untersuchen. Die Ergebnisse iiber einen Zeitraum von 12
Monaten zeigen, dass die meisten der dokumentierten physischen und psychosozialen Faktoren in
den ersten Wochen nach der Spende eine anféngliche Beeintrichtigung aufweisen, gefolgt von einer
Wiedererlangung des urspriinglichen Niveaus.



Text in Abbildung 2:

Fatigue score = Fatiguewert

General fatigue (MFI-20) = Allgemeine Fatigue (MFI-20)
Mental fatigue (MFI-20) = Psychische Fatigue (MFI-20)
Time points = Zeitpunkte

Abbildung 2 | Entwicklung des Wertes der psychischen Fatigue vor und nach der Lebendspender-Nephrektomie.
Die Boxplots zeigen die Entwicklung der allgemeinen und psychischen Fatigue bei Spendern vor und nach der
Nierenlebendspende, mit Darstellung der Mittelwerte der allgemeinen Fatigue und der psychischen Fatigue bei
chronisch onkologischen oder nicht-onkologischen Patienten. Die orangenfarbene gepunktete Linie stellt den
Durchschnittswert der Uberlebenden von Krebs dar'#; die griine Linie stellt den Mittelwert von Patienten mit
chronischer, kritischer Erkrankung 3 Monate nach der Verlegung von der Intensivpflegestation'®; und die rote Linie
steht fiir den Mittelwert von Patienten in der palliativen Krebsversorgung.'® MFI-20, Multidimensional Fatigue
Inventory; TO, vor der Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate nach der Spende; T3, 12 Monate nach der
Spende.



Tabelle 4 | Verteilung der eGFR bei Spendern geméifl der Klassifikation 2012 KDIGO CKD

n? (‘yo)
CKD-Stadium (eGFR) TO T1 T2 T3
G1-2 (>60 ml/min 331 (98.5) 147 (47,7) 127 (48,8) 149 (49,7)
G3a (45-59,99 ml/min) 4(12) 133 (43,2) 111 (42,7) 132 (44.0)
G3b (30-44,99 ml/min) 1(0,3) 27 (8,8) 22 (8,5) 19 (6,3)
G4 (<30,00 ml/min) 0 (0) 1(0,3) 0 (0) 0 (0)

CKD, chronische Nierenerkrankung; eGFR, geschitzte glomeruldre Fitrationsrate; KDIGO, Nierenerkrankung:
Verbesserung der Gesamtergebnisse; T0, vor der Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate nach der
Spende; T3, 12 Monate nach der Spende.

2Anzahl der Probanden mit vollstindigen Daten.

Die Nierenfunktion blieb jedoch leicht beeintrachtigt. Es ist bemerkenswert, dass die
gesundheitsbezogene Lebensqualitét verschlechtert wurde. Die Fatigue und die Somatisierung waren
erhoht, wihrend die Depressionen unverdndert blieben. Das auffilligste Ergebnis war die
Verschlechterung der psychischen Fatigue, die sich nach 12 Monaten nicht aufloste und unabhingig
von einer verminderten Nierenfunktion oder korperlichen Verdnderungen war. Auch der Grad der
Fatigue blieb meist im Bereich der Normalbevdlkerung, aber bei einer signifikanten Anzahl von
Probanden war die Zunahme der Fatigue klinisch relevant. Es ist zu beachten, dass einige Spender
bereits bei der Aufnahme eine klinisch relevante verminderte Nierenfunktion und Anzeichen von
Depressionen, Somatisierung oder Fatigue aufwiesen. Der Verlauf nach der Spende wurde vor allem
durch die variablen Werte zu Beginn der Studie, das Alter des Spenders im Falle der Nierenfunktion
und das Stressniveau des Probanden im Falle der Fatigue beeinflusst. Diese neuen Erkenntnisse
werden je nach spezifischer Variable im Einzelnen erortert.

Verinderung der Nierenfunktion nach der LKD

Friithere Studien zu den korperlichen Folgen der LKD zeigten abweichende Ergebnisse hinsichtlich
der altersabhidngigen Abnahme der eGFR um 30 % innerhalb von 10 Jahren nach der Spende. Im
Gegensatz dazu wurde in dlteren Studien kein erhohtes Risiko bei eingeschrinkter Nierenfunktion im
Vergleich zur nicht selektierten Normalbevolkerung festgestellt.>!”"1? Diese Studien basierten jedoch
auf jiingeren und gesiinderen Spendern. Neuere Studien?* kommen zu dem Schluss, dass die GFR
nach 6 Monaten und 9 Jahren Nachbeobachtungszeit um 25 bis 30 % abnimmt. Sie stellten auch einen
Anstieg der eGFR von 1,5 ml/min/Jahr bei den Spendern, aber einen Riickgang von 0,4 ml/min/Jahr
in einer Kontrollgruppe aus einer gesunden Normalbevolkerung fest. In Registerstudien in den
Vereinigten Staaten und Norwegen wurden Spender mit einer Kohorte gesunder potenzieller Spender
verglichen und héhere Raten von ESRD bei Spendern und sogar eine geringere Lebenserwartung
festgestellt.>® Diese Studien weisen jedoch aufgrund ihres methodischen Ansatzes einige
Einschrankungen auf.

Eine neuere und detailliertere Analyse zeigt, dass die meist biologisch verwandten Spender mit
vermutlich dhnlichen immunologischen Erkrankungen wie die Empfinger ein hoheres Risiko fiir
ESRD haben. Unter anderem sind genetische und rassische Faktoren fiir ein schlechteres
Nierenergebnis verantwortlich.?!*> Die Spender in der vorliegenden kaukasischen Studienkohorte
waren grofB3tenteils nicht mit ihren Empfangern verwandt, dlter und leicht iibergewichtig, was auf den
Trend hinweist, zunehmend iltere Spender zu akzeptieren.?*** Wir stellten einen stirkeren Riickgang
der eGFR als erwartet nach 12 Monaten fest (37 %). Eine Minderheit der TCs akzeptierte Spender
mit einer eGFR < 60 ml/min (1,5 % der Félle). Fenton et al. zeigen, dass ein signifikanter Anteil der
gesunden Personen iiber 60 Jahre eine eGFR < 60 ml/min hat. Sie schlagen daher vor,



eine altersabhiingige Schwelle fiir die Annahme von Spendern einzufiihren.? In der vorliegenden
Studie wiesen 1 Jahr nach der LKD 50 % der Spender ein anhaltendes CKD-Stadium 3 auf. Ein
hoheres Alter des Spenders hatte einen signifikanten Einfluss auf die Abnahme der Nierenfunktion.

Tabelle 5 | Verteilung der Spender mit klinisch relevanten Beeintrichtigungen der korperlichen oder
psychosozialen Funktion zu verschiedenen Zeitpunkten

Anzahl der Fille/keine Fille (%) TO/T3

Variable (Cut-off-Wert) TO0 T1 T2 T3 P r
Nierenfunktion

eGFR (< 60 ml/min) 5/331 (1,5) 161/147 (51,9) 133/127 (51,2) 151/149 (50,3) <0,001 0,70
Lebensqualitét (SF-36)

VT (< 42,55) 9/314 (2,8)  47/270 (14,8) 32/260 (11,0)  37/258 (12,5) <0,001 0,24
Psychische Gesundheit (PHQ)

PHQ-15 (= 10) 12/307 (3,8) 43/270(13,7) 31/261 (10,6) 38/257 (12,9) <0,001 0,26
Fatigue (MFI-20)

GenFat (> 12,2) 20/300 (6,3) 57/259 (17,2) 50/240(17,2) 54/240 (18,4) <0,001 0,28

MenFat (> 10,9) 34/286 (10,6) 95/217 (30,4) 78/207 (27,4) 81/207 (28,1) <0,001 0,34

eGFR, geschitzte glomerulére Filtrationsrate; GenFat, allgemeine Fatigue; MenFat, psychische Fatigue; MFI-20,
Multidimensional Fatigue Inventory; PHQ, Fragebogen zur Patientengesundheit; r, Effektgrofe fiir den McNemar-Test;
SF-36, 36-Punkte-Kurzfragebogen zur Gesundheit; TO, vor der Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate
nach der Spende; T3, 12 Monate nach der Spende; VT, Vitalitit.

Anmerkung: Die Effektgroen werden in Fettdruck angegeben, wenn sie > 0,3 sind.

Tabelle 6 | Multivariate Regressionsanalyse der Nierenfunktion (eGFR)

Variable Schiitzung 95 % CI P
(ml/min) (ml/min)

Schnittpunkt 30,89 13,64 bis 48,14 0,0015
eGFR bei TO

+10 ml/min 6,61 5,74 bis 7,48 <0,0001
Zeitpunkt der Messung

T1/T2/T3 0,0167

T2/T1 1,03 -0,25 bis 2,31 0,1138

T3 /T1 1,83 0,57 bis 3,08 0,0044
Alter zu Beginn der Studie

+1 Jahr -0,31 -0,44 bis -0,19 <0,0001
Hamoglobin zu Beginn der
Studie

+1 g/dl -1,05 -1,67 bis -0,43 0,0010
HbA1c zu Beginn der Studie

+1 % -0,18 -0,42 bis 0,05 0,1235

CI, Konfidenzintervall; eGFR, geschitzte glomeruldre Filtrationsrate; HbAlc, Himoglobin Alc; TO, vor der Spende;
T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate nach der Spende; T3, 12 Monate nach der Spende.

Jedoch kann ein Patient, der zum Zeitpunkt der Spende jung ist, ein hoheres Lebensdauerrisiko haben
als ein élterer Spender. Eine Einschrinkung unserer Studie ist, dass sie sich nicht mit dem
Lebenszeitrisiko eines Lebendnierenspenders fiir ein unerwiinschtes Ergebnis > 12 Monate nach der
Spende befasst. Derzeit ldsst sich noch nicht sagen, ob der Verlust der Nierenfunktion dauerhaft ist
oder sich im Laufe der Zeit bessern wird. Dariiber hinaus ist es fraglich, ob dies bei fehlender



Nierenpathologie als Risikofaktor fiir das Fortschreiten der CKD und ein erhohtes Lebenszeitrisiko
fiir nachteilige Gesundheitsfolgen angesehen werden sollte.® Uber den Verlauf der Nierenfunktion bei
dlteren gesunden Spendern wie in unserer Kohorte liegen nur wenige Daten vor. Da die Abnahmerate
in der Allgemeinbevolkerung sehr unterschiedlich ist, erfordert die Charakterisierung des
altersabhiingigen eGFR-Verlusts eine groBere Kohorte 2%’

Tabelle 7 | Multivariate Regressionsanalyse des psychosozialen Ergebnisses (MFI-20, psychische Fatigue)

Variable Schitzung 95 % CI P

Schnittpunkt 7,49 5,11 bis 9,88 <0,0001
Psychische Fatigue zu
Beginn der Studie

+1 Einheit 0,21 0,14 bis 0,27 <0,0001
Zeitpunkt der Messung

T2/T1 -0,16 -0,46 bis 0,14 0,2899

T3 /T1 -0,27 -0,58 bis 0,05 0,0954
Alter zu Beginn der Studie

+1 Jahr 0,01 -0,01 bis 0,03 0,2784
Schulbildung

Gymnasium - Sonstiges -1,62 -3,45 bis 0,22 0,0838

Mittelschule - Sonstiges -1,17 -2,98 bis 0,64 0,2037

Grundschule/weiterfiihrende -1,30 -3,10 bis 0,50 0,1563
Schule - Sonstiges

Kein Abschluss - Sonstiges -0,56 -2,77 bis 1,65 0,6186
Dauer der Ausbildung
(Schule)

+ 1 Jahr -0,02 -0,04 bis 0,01 0,1463
Raucher

Nein - Ja -0,38 -0,79 bis 0,04 0,0733
PSS-10 zu Beginn der Studie

+1 Einheit 0,16 0,14 bis 0,19 <0,0001

CI, Konfidenzintervall; MFI-20, Multidimensional Fatigue Inventory; PSS-10, 10 Punkte abdeckende Skala des
wahrgenommenen Stresses; T0, vor der Spende; T1, 2 Monate nach der Spende; T2, 6 Monate nach der Spende; T3, 12
Monate nach der Spende.

Erhohte Fatigue nach LKD

Die SoLKiD-Studie zeigt eine signifikante Zunahme aller Fatigue-Dimensionen, aufBler der
verringerten Motivation. Die Zahl der Spender, bei denen der Grad der Fatigue mehr als 1SD des
Wertes der deutschen Allgemeinbevdlkerung betrug, erhohte sich bei der allgemeinen Fatigue von
6 % auf 18 % und bei der psychischen Fatigue von 11 % auf 28 %. Da es keinen Grenzwert gibt, ist
die klinische Relevanz von Verdnderungen auf individueller Ebene schwer zu beurteilen. Es ist
problematisch, den Grad der Fatigue zu bestimmen, der eine klinisch relevante Belastung fiir einen
Spender darstellt. Der durchschnittliche Grad der psychischen Fatigue vor der Spende war geringer
als der in der deutschen Allgemeinbevdlkerung.!® Dies steht im Einklang mit mehreren Studien, die
zeigen, dass Lebendspender in der Regel eine sehr gesunde Bevolkerungsgruppe darstellen. Zwolf
Monate nach der Spende erhohte sich der Mittelwert der psychischen Fatigue (Mittelwert 9,34) und
lag im Bereich der Werte fiir Krebsiiberlebende (Mittelwert 8,19),'* Patienten nach der Entlassung
aus der Intensivstation (Mittelwert 8,9),'> ambulante Patienten, die auf eine Operation warten'®
(Mittelwert 8,7) und Patienten, die eine Strahlentherapie erhalten'® (Mittelwert 10,2; Abbildung 4).
Diese ,,Kontroll*“-Gruppen waren ~ 10 Jahre élter, und ein fundierter Vergleich mit den Fatigue-
Werten der SoLKiD-Spender ist nicht moglich. Die Zunahme der psychischen Fatigue nach einer
LKD muss als klinisch relevant bezeichnet werden. Unsere Daten zeigen, dass sich unsere sehr
gesunde Spenderkohorte schon bei einer geringen Verdnderung der psychischen Fatigue (3,45



Score-Punkte) in eine Gruppe chronisch kranker Patienten verwandelte, was die psychische Fatigue
betrifft. Da eine relativ gesunde Spenderkohorte ausgewihlt wurde, sind die berichteten Ergebnisse
eher eine Unterschitzung der Auswirkungen auf die psychische Gesundheit. Folglich kénnen unsere
Ergebnisse nur auf Personen mit einem dhnlichen Hintergrund wie die in unserer Studie einbezogenen
Personen verallgemeinert werden.

Daten {iiber Fatigue als Komplikation einer LKD sind kaum vorhanden. Eine retrospektive Studie
("GieBener Liste subjektiver Beschwerden") berichtet von 7 % Fatigue bis zu 226 Monate nach der
Spende in einem Grad, der schlechter ist als der in der Durchschnittsbevélkerung.? Kok et al.?’ zeigen
eine erhohte Fatigue (MFI-20) in mehreren Bereichen, die sich innerhalb von 5 Jahren nach der
Spende nicht vollstindig gebessert hat.>® Auch nach 10 Jahren blieben die meisten Fatiguewerte hoch.
Die durchschnittliche Erhohung lag im Bereich von 0,1 (psychische Fatigue) bis 2,2 (allgemeine
Fatigue), sie wurde aber als klinisch irrelevant erachtet, weil die vorgegebene MFI-Grenze von 10
Punkten nicht erreicht wurde.’! Aus unserer Sicht ist diese Schlussfolgerung fragwiirdig. Die
maximale MFI-Skala liegt bei 16 Punkten, was zeigt, dass es fast unmoglich ist, eine klinisch
relevante Verdnderung zu erreichen, wenn eine Verdnderung von 10 Punkten gefordert wird. Wenn
zum Beispiel ein Spender einen Anstieg der psychischen Fatigue von 5 vor der Spende auf 14 erfihrt,
wiirde er ein &dhnlich hohes Fatigue-Niveau aufweisen wie onkologische Patienten, die eine
Strahlentherapie oder Palliativmedizin erhalten, was aber nach Ansicht der Autoren®! keine klinisch
relevante Verdanderung darstellt. Unabhingig von dieser Kontroverse, ob eine erhohte Fatigue klinisch
relevant ist oder nicht, zeigt unsere Analyse, dass Spender mit Anzeichen von Fatigue vor einer LKD
12 Monate nach der Spende ein hoheres Risiko einer erhdhten Fatigue haben. Wegen der negativen
Auswirkungen der Fatigue auf die Lebensqualitit der Spender sollten sich kiinftige Studien auf die
psychophysische Atiologie der Fatigue nach einer LKD und auf priventive Strategien konzentrieren.

Text in Abbildung 3:

Mental fatigue score = Wert der psychischen Fatigue
Time points = Zeitpunkte

Abbildung 3 | Verlauf der psychischen Fatigue (Multidimensional Fatigue Inventory [MFI-20]) von vor der Spende
(TO) bis 12 Monate nach der Spende (T3) bei Spendern unter (links) und iiber (rechts) einem klinisch relevanten
Werteniveau zu Beginn der Studie. (a) Das Spaghetti-Diagramm zeigt den Verlauf des MFI-20 wihrend der
Nachbeobachtung von T0 bis T3 bei Spendern, die vor der Nierenlebendspende (LKD) einen Fatigue-Score unter einem
klinisch relevanten Wert aufwiesen. (b) Das Spaghetti-Diagramm zeigt den Verlauf des MFI-20 von TO bis T3 fiir
Spender, die bereits vor der LKD einen signifikant hheren Fatigue-Wert {iber einem klinisch relevanten Niveau
aufwiesen.

Fazit

Diese groB3e prospektive Studie iiber die physischen und psychosozialen Ergebnisse von Spendern
zeigt, dass die LKD zwar ein sicheres Verfahren zu sein scheint, dass aber bei einer betridchtlichen
Anzahl von Spendern eine Beeintrachtigung der Nierenfunktion und erhohte Fatigue auftreten.
Unsere Studie unterstreicht die Notwendigkeit, kiinftige Spender iiber diese potenziellen
medizinischen und psychosozialen Risiken einer LKD aufzukldren. Bemerkenswert ist, dass die
Hilfte der Spender eine Nierenfunktionsstdrung entwickelte, die jedoch nicht mit Verdnderungen der
Lebensqualitét korreliert war. Derzeit ist es nicht moglich, eine Aussage dariiber zu treffen, ob eine
eingeschriankte Nierenfunktion die Morbiditdit und Mortalitdt von Spendern verbessern oder
beeinflussen konnte. Besondere Aufmerksamkeit sollte der Beurteilung &lterer Spender gewidmet
werden, da das Nierenergebnis hauptsdchlich vom Alter des Spenders und der Ausgangs-GFR
beeinflusst wird. Unsere Daten zeigen ein erhohtes Fatigue-Risiko bei Probanden mit Anzeichen von
Fatigue und Stress vor der Spende. Da nicht von vornherein bekannt ist, welcher Spender eine



relevante Fatigue erleiden wird, sollten wir uns verpflichtet fiihlen, die Spender iiber das Risiko einer
Fatigue nach der Spende zu informieren, die ihre Lebensqualitit beeinflussen konnte. Wenn wir das
Risiko negativer Folgen fiir jeden Spender charakterisieren konnten, wéren wir vielleicht in der Lage,
individuell zugeschnittene Risikoinformationen und Préventionsstrategien flir gefdhrdete Spender
bereitzustellen. Weitere Arbeiten zum individuellen Risiko eines negativen korperlichen und
psychosozialen Gesundheitszustands bei Lebendspendern sollten im Mittelpunkt zukiinftiger Studien
stehen.

Text in Abbildung 4 von links nach rechts:

Grad der psychischen Fatigue (Mittelwert + SD)
LKD TO

Allgemeinbevolkerung

Krebsiiberlebende

Nach Intensivstationbehandlung
Krankenhauspersonal

Patienten, die auf eine Operation warten

LKD T3

Patienten, die Strahlentherapie erhalten
Patienten, die Palliativpflege erhalten

Abbildung 4 | Werte der psychischen Fatigue (Multidimensional Fatigue Inventory [MFI-20]) bei verschiedenen
Patientenpopulationen und in der Studienkohorte Lebendspender. Die Abbildung zeigt den Grad der psychischen
Fatigue bei der Allgemeinbevédlkerung,'® bei Krankenhauspersonal'® und bei verschiedenen Patientenpopulationen als
Patienten 1 Woche nach der Entlassung aus der Intensivstation (ICU), '3 bei Krebsiiberlebenden, ' bei ambulanten
Patienten, die auf eine allgemeine Operation warten, bei onkologischen Patienten, die eine Strahlentherapie erhalten,
und bei onkologischen Patienten in der Palliativversorgung.'® Lebendspender zeigten vor der Spende einen Wert fiir
psychische Fatigue, der niedriger war als der Wert der Allgemeinbevolkerung. Aber 12 Monate nach der Spende hatten
die Spender einen MFI-20-Wert, der so hoch war wie der von Patienten nach der Entlassung aus der Intensivstation oder
Patienten, die auf eine Operation warten, und fast im Bereich von onkologischen Patienten lag. Diese Abbildung
vermittelt einen klinischen Eindruck iiber die Relevanz der Zunahme der psychischen Fatigue in unserer Kohorte. Die
gruppenspezifischen Werte wurden dargestellt als Mittelwert (Punkt) und 1SD, LKD, Nierenlebendspende; TO, vor der
Spende; T3, 12 Monate nach der Spende.
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