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Hintergrund. Das Geschlecht als biolo-
gisches Konstrukt (im Folgenden biologi-
sches Geschlecht) und das Geschlecht (im
Folgenden kultureller Geschlechtsbegriff),
definiert als die kulturellen Einstellungen
und Verhaltensweisen, die von der Ge-
sellschaft zugeschrieben werden, kdnnen
mit dem Verlust von Allotransplantaten,
Tod, Krebs und AbstoBung in Verbindung
gebracht werden. Andere Faktoren, wie
das Alter des Empfangers und das biolo-
gische Geschlecht des Spenders, kénnen
den Zusammenhang zwischen den bei-
den hier genannten Geschlechtsaspekten
und Ergebnissen nach der Transplantation
verandern.

Ziele. Wir haben versucht, die prognos-
tischen Wirkungen des biologischen Ge-
schlechts des Empfangers und, getrennt
davon, des kulturellen Geschlechtsbe-
griffs als unabhéngige Pradiktoren fiir
Transplantatverlust, Tod, Krebs und Al-
lotransplantatabstoBung nach Nieren-
oder gleichzeitiger Pankreas-Nieren-Trans-

plantation (SPK) zu bewerten. Wir wollten
diesen prognostischen Effekt bewerten,
indem wir die Beziehung zwischen dem
biologischen Geschlecht des Empfangers
oder dem kulturellen Geschlechtsbegriff
sowie den Endpunkten nach der Trans-
plantation definierten, die Griinde fiir die
Unterschiede zwischen den biologischen
Geschlechtern sowie den kulturellen Ge-
schlechtsbegriffen ermittelten und dann
das Ausmal3 dieser Beziehung quantifi-
zierten.

Suchmethodik. Wir durchsuchten die Da-
tenbanken MEDLINE und EMBASE von Be-
ginn an bis zum 12. April 2023, wobei wir
uns an den Cochrane Kidney and Trans-
plant Information Specialist wandten und
fiir diese Uberpriifung relevante Suchbe-
griffe verwendeten.

Auswahlkriterien. Kohorten-, Fall-Kon-
troll- oder Querschnittstudien wurden ein-
bezogen, wenn biologisches Geschlecht
oder kultureller Geschlechtsbegriff die
primdre Exposition waren und klar defi-
niert wurden. Die Studien sollten sich auf
die von uns definierten Endpunkte nach
der Transplantation konzentrieren. Das
biologische Geschlecht wurde definiert
als die chromosomalen, gonadalen und
anatomischen Merkmale, die mit dem
biologischen Geschlecht assoziiert wer-
den, und wir verwendeten die Begriffe
»mannlich” und ,weiblich” Der kultu-
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relle Geschlechtsbegriff wurde definiert
als die Einstellungen und Verhaltenswei-
sen, die eine bestimmte Kultur mit dem
biologischen Geschlecht einer Person in
Verbindung bringt, und wir verwendeten
die Begriffe ,Manner” und ,Frauen”.

Datensammlung und Datenanalyse.
Zwei Autoren bewerteten unabhangig
voneinander die Referenzen auf ihre Eig-
nung, extrahierten die Daten und bewer-
teten das Risiko einer Verzerrung anhand
des QUIPS-Tools (Quality in Prognosis
Studies). Wann immer es angebracht war,
haben wir ein Random-effekts-Modell fiir
Metaanalysen verwendet, um den mitt-
leren Unterschied in den Endpunkten zu
schatzen. Zu den Endpunkten von Interes-
se gehorten die ,standardised outcomes”
in Nephrology-Kidney Transplant (SONG-
Tx), Allotransplantatverlust, Tod, Krebs
(allgemeine Inzidenz und ortsspezifisch)
und akute oder chronische Transplan-
tatabstoBung.

Hauptergebnisse. Berlicksichtigt wur-
den 53 Studien (2.144.613; Spanne
59-407.963 Patient:innen), die zwischen
1990 und 2023 durchgefiihrt worden sind.
16 Studien wurden in Nord- und Siidame-
rika, 12 in Europa, 11 im westlichen Pazifik,
4im 6stlichen Mittelmeerraum, 3 in Afrika,
2 in Siidostasien und 5 parallel in meh-
reren Regionen durchgefiihrt. Mit einer
Ausnahme konzentrierten sich alle Studien
auf das biologische Geschlecht und nicht
auf den kulturellen Geschlechtsbegriff als
primdres Interessensgebiet.

Der Anteil der Manner lag bei 54 %.
49 Studien umfassten Empfanger von Nie-
rentransplantaten und 4 Studien umfass-
ten Empfanger von SPK-Transplantaten.
24 Studien umfassten Erwachsene und
Kinder, 25 Studien nur Erwachsene und
4 Studien ausschlieBlich Kinder.

In die Metaanalysen wurden Daten aus
33 Studien einbezogen. In 6 dieser Studien
wurde die Wirkung des biologischen Ge-
schlechts des Empfangers auf den Verlust
von Nierentransplantaten anhand unbe-
reinigter Hazard Ratios (HR) untersucht.
Die anderen Studien gaben Risikoverhalt-
nisse (RR) fiir die vordefinierten Endpunk-
te an. Die Entscheidung, die Metaanalysen
auf nicht bereinigte Schdtzungen zu be-
schranken, ergab sich insbesondere aus

den unterschiedlichen Methoden der Ko-
variatenbereinigung in den einzelnen Stu-
dien, da es keinen gemeinsamen Satz be-
reinigter Variablen gab. Nur in 3 Studien
wurde die modifizierende Wirkung des Al-
ters des Empfangers auf den Transplantat-
verlust oder den Tod berlicksichtigt, was
fiir die Bewertung der geschlechtsspezifi-
schen Unterschiede bei den Endpunkten
nach der Transplantation wahrscheinlich
entscheidend ist. In keiner Studie wurde
die modifizierende Wirkung des Alters des
Empféangers auf die Krebsinzidenz oder das
Risiko der AbstoBung von Allotransplan-
taten untersucht.

In einer Evidenz von niedriger Vertrau-
enswiirdigkeit macht es im Vergleich zu
mannlichen Empfangern keinen oder nur
einen geringen Unterschied, ob eine Frau
eine Nierentransplantation erhalt oder
nicht (7 Studien, 5843 Patienten: RR 0,91;
95 %-Konfidenzintervall [KI] 0,73 bis 1,12;
I2=73%). Dies wurde auch in Studien
beobachtet, die Analysen von der Zeit
bis zum Ereignis enthielten (6 Studien,
238.937 Patienten; HR 1,07; 95%-KI, 0,95
bis 1,20; I?=44%).

Zwei kirzlich durchgefiihrte grofe
registergestiitzte Kohortenstudien, in de-
nen die modifizierenden Wirkungen des
biologischen Spendergeschlechts und
des Alters des Empfangers beriicksichtigt
wurden, zeigten, dass weibliche Empfan-
ger unter 45 Jahren signifikant hohere
Transplantatverlustraten aufwiesen als
altersgleiche mannliche Empfanger mit
einem mannlichen Spender. Im Gegen-
satz dazu hatten weibliche Empfanger,
die 60 Jahre und dlter waren, unabhdngig
vom Geschlecht des Spenders niedrigere
Transplantatverlustraten als altersgleiche
mannliche Empfanger. Im Vergleich zu
mannlichen Empfangern macht die Tatsa-
che, dass sie weiblich sind, bis zu 30 Jahre
nach der Transplantation keinen oder nur
einen geringen Unterschied bei der Sterb-
lichkeit aus; die Evidenz ist jedoch sehr
unsicher (13 Studien; 60.818 Patienten:
RR 0,94; 95 %-KI 0,81 bis 1,09; 1?=92 %).

Studien, die die modifizierenden Wir-
kungen des Alters des Empfangers und
des biologischen Geschlechts des Spen-
ders berlicksichtigten, ergaben, dass weib-
liche Empfanger bei einem mannlichen
Spender ein hdheres Sterberisiko hatten
als M@nner (mit méannlichem Spender) un-

ter 45 Jahren. Im Vergleich zu mannlichen
Empfangern macht die Tatsache, dass sie
weiblich sind, mdglicherweise nur einen
geringen oder gar keinen Unterschied in
der Krebsinzidenz bis zu 20 Jahre nach
der Transplantation; die Evidenz ist jedoch
sehr unsicher (7 Studien; 25.076 Patienten;
RR 0,84; 95%-KI 0,70 bis 1,01; 1>=60%).
Im Vergleich zu mannlichen Empfangern
macht die Tatsache, dass sie weiblich sind,
keinen oder nur einen geringen Unter-
schied in der Haufigkeit der akuten und
chronischen AbstoBung von Nierentrans-
plantaten bis zu 15 Jahre nach der Trans-
plantation (9 Studien; 6158 Patienten: RR
0,89; 95%-KI 0,75 bis 1,05; 1°=54%; Evi-
denz von niedriger Vertrauenswiirdigkeit).

Eine Studie untersuchte den kulturel-
len Geschlechtsbegriff und berichtete, dass
Frauen im Vergleich zu Mannern in Gebie-
ten mit hohem (HR 0,71; 95 %-Kl 0,59 bis
0,87) und mittlerem Einkommen (HR 0,82;
95 %-KI 0,74 bis 0,92) eine bessere 5-Jah-
res-Uberlebensrate aufwiesen, wihrend es
in Gebieten mit niedrigem Einkommen kei-
nen Unterschied gab (HR 0,85; 95 %-KI 0,72
bis 1,01).

Es bestand erhebliche Unsicherheit hin-
sichtlich eines Zusammenhangs zwischen
biologischem Geschlecht oder kulturellem
Geschlechtsbegriff und patientenrelevan-
ten Endpunkten nach der Transplantation.
Dies war in erster Linie auf die klinische
und methodische Heterogenitédt zuriick-
zufiihren. Die beobachtete klinische He-
terogenitdt zwischen den Studien konn-
te auf unterschiedliche Patientenmerkma-
le innerhalb der Stichprobenpopulationen
zuriickzufiihren sein. Da nur wenige nach
biologischem Geschlecht aufgeschliisselte
demografische Daten zur Verfiigung stan-
den, konnte diese Heterogenitat nicht wei-
ter untersucht werden. Zu den Faktoren,
die zu diesem Ergebnis beitragen, gehdren
jedoch moglicherweise das Alter des Emp-
fangers, das Alter des Spenders, der Spen-
dertyp und der kulturelle Geschlechtsbe-
griff.

Methodische Heterogenitdt wurde
durch die austauschbare Verwendung von
biologischem Geschlecht und kulturellem
Geschlechtsbegriff, die Fehlklassifizie-
rung von Endpunkten, die Verwendung
unterschiedlicher MaBe fiir Wirkungen,
inkonsistente Kovariatenprofile und die
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Nichtberlcksichtigung wichtiger Effekt-
modifikationen festgestellt.

Schlussfolgerung der Autoren. Die Evi-
denz von sehr niedriger bis niedriger Ver-
trauenswiirdigkeit deutet darauf hin, dass
es keine Unterschiede zwischen mannli-
chen und weiblichen Empfangernvon Nie-
ren- und Pankreastransplantaten in Bezug
auf das Uberleben von Nieren-und Pankre-
astransplantaten, das Uberleben der Pati-
enten, Krebs und akute sowie chronische
AbstoBung von Transplantaten gibt.

Kommentar

Bei der vorliegenden Cochrane-Uber-
sichtsarbeit handelt es sich um ein rele-
vantes und aktuelles Review. Es ist fiir uns
Urologen v.a. aus zwei Griinden bedeu-
tend. Zum einen ist es fiir uns essenziell,
die Ergebnisse der Nierentransplantation
stetig zu verbessern und das Vertrauen
in dieses Verfahren in der Bevdlkerung
weiter zu starken, insbesondere vor dem
Hintergrund des kontrovers diskutierten
Organspendegesetzes [1, 2]. Zum anderen
gewinnt die Gendermedizin zunehmend
an Bedeutung, da sie einen Weg zur indi-
vidualisierten Medizin und ganzheitlichen
Betrachtung der menschlichen Gesund-
heit darstellt. Gendermedizin hat das Ziel,
Bewusstsein fiir personalisiert Unterschie-
de zu schérfen und geschlechtsspezifische
Zugangsbarrieren zur Gesundheitsversor-
gung zu beseitigen. Dariiber hinaus zielt
sie darauf ab, die Diagnose und Behand-
lung von Krankheiten fiir alle Geschlechter
zu verbessern und diese Ergebnisse in die
medizinische Ausbildung einzubeziehen
[3]. Andere Autoren gehen mit ihrer
Definition noch weiter: Die geschlechts-
spezifische Medizin ist der erste Schritt
zur personalisierten Medizin und pati-
entenzentrierten Versorgung sowie eine
wesentliche Entwicklung, um das Ziel
eines ganzheitlichen Ansatzes fiir Patien-
ten und Erkrankungen als Standard zu
erreichen [4]. Weiterhin gibt es Hinweise
aus der Literatur, dass das Geschlecht eine
Rolle bei der Einhaltung der Einnahme
von Immunsuppressiva spielen kann, was
wichtig ist, da die Einhaltung bekannter-
mafen ein unabhangiger Pradiktor fiir die
Uberlebensdauer von Allotransplantaten
ist [5]. Zusdtzlich haben Querschnitt- und
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retrospektive Analysen in Nordamerika
gezeigt, dass weibliche Transplantations-
empfangerinnen im Vergleich zu ménn-
lichen Transplantationsempfangern eine
hohere Medikamenteneinnahme-Compli-
ance aufweisen [6]. Aus diesen Griinden
ist eben auch die Auseinandersetzung
mit gendermedizinischen Aspekten in der
Nierentransplantation sinnvoll.

Allerdings muss in diesem Kontext ganz
klar auf stringente Formulierungen und
Definitionen geachtet werden sowie der
Unterschied zwischen rein biologischem
Geschlecht und anderen geschlechtsspe-
zifischen Aspekten, wie z.B. kulturelle Ein-
stellungen und Verhaltensweisen, klar he-
rausgearbeitet werden. Dies ist bei den in-
kludierten Studien dieser Ubersichtsarbeit
nicht immer geschehen und gestaltet sich
auch bei der Ubersetzung der Cochrane-
Arbeit schwierig. Umso wichtiger ist es in
zukiinftigen Untersuchungen, klare Defi-
nitionen und Formulierungen zu verwen-
den und stringent auf diese Unterschiede
hinzuweisen.

Trotz der methodisch hohen Qualitét
der vorliegenden Cochrane-Arbeit man-
gelt es den inkludierten Studien oft an
dieser Qualitat. Zum einen aufgrund des
Mangels an klaren Definitionen, wie oben
bereits diskutiert. Zum anderen gab es
ein hohes Risiko flir Verzerrung in vie-
len inkludierten Studien hinsichtlich der
Studienbeteiligung, Ergebnismessung, der
statistischen Analyse sowie der ausfiihr-
lichen, systematischen Berichterstattung
aller Ergebnisse. AuBerdem hatten einige
Studien ein unklares Risiko fiir Verzerrung
bzgl. der Bewertung der Prognosefakto-
ren. Daher ergibt sich aus dieser syste-
matischen Ubersichtsarbeit fir die klini-
sche Praxis auch nur ein sehr niedriger
bis niedriger Evidenzlevel. Auch eine am
07.12.2025 durchgefiihrte Update-Suche
konnte keine Studien mit den gleichen
Einschlusskriterien identifizieren, die den
hier vorliegenden Evidenzlevel verandert
wiirden.

Ein letzter Aspekt, der diskutiert wer-
den muss, ist, dass es in der Arbeit kei-
ne detaillierte Subgruppenanalyse fiir die
alleinige Nierentransplantation gibt. Die-
se Daten waren fiir uns Urologen von
besonderem Interesse, da wir vorrangig
in die Betreuung dieser Patienten invol-
viert sind, wahrend kombiniert Niere- und

Pankreas-Transplantierte vorrangig durch
Transplantationschirurgen und Nephrolo-
gen betreut werden. Zusatzlich ware eine
Subgruppenanalyse der rein padiatrischen
Population ebenfalls sinnvoll gewesen.

Trotz des geringen Evidenzlevels se-
hen die Autoren folgende Implikationen
fiir die klinische Praxis: Trotz grof8 angeleg-
ter Registerstudien, die die modifizieren-
den Auswirkungen von Alter des Empfan-
gers und Geschlecht des Spenders auf den
Verlust des Allotransplantats und den Tod
belegen, ergab diese Metaanalyse wenig
zuverldssige Hinweise darauf, dass das Ge-
schlecht des Empfangers einen Einfluss auf
den Verlust des Transplantats nach einer
Nieren- bzw. kombinierten Nieren-Pankre-
as-Transplantation hat. Es gibtkeine ausrei-
chenden Belege, um Riickschliisse auf die
Auswirkungen des Geschlechts des Emp-
fangers auf patientenrelevante Ergebnisse
nach einer Nierentransplantation zu zie-
hen. Damit dndert sich fiir die klinische
Praxis zundchst nichts.

Gerade aufgrund diesen geringen Evi-
denzlevels, der begrenzten klinischen Im-
plikationen und der mangelnden Qualitat
der inkludierten Studien sind die Implika-
tionen fiir die Forschung das wichtigste
Ergebnis dieser Cochrane-Arbeit. Die For-
derungen der Autoren des Reviews sind:
() Berlicksichtigung von biologischen
Faktoren, die den geschlechtsspezifischen
Unterschieden bei den Transplantations-
ergebnissen zugrunde liegen konnten;
(I der Einfluss wichtiger Faktoren wie
das Geschlecht des Empféngers/Spenders
und das Alter des Empfangers/Spenders
darf bei der Bewertung der Transplantati-
onsergebnisse nicht aufler Acht gelassen
werden. Auf diese Weise kann zukiinf-
tig vielleicht besser verstanden werden,
wie Interventionen wie die Immunsup-
pressionstherapie an die Merkmale der
Empfanger und Spender durchgefiihrt
und angepasst werden konnen. Ferner
sollten Forschungsarbeiten klare Defini-
tionen fiir Transplantatverlust sowie akute
und chronische AbstoBung enthalten so-
wie geschlechtsspezifische demografische
Daten bereitstellen, um Subgruppenana-
lysen zu ermdglichen. Es sind weiterhin
Studien erforderlich, um die Griinde fiir die
bereits beobachteten geschlechtsspezifi-
schen Unterschiede besser zu verstehen,
wobei auch, wie bereits dargestellt, das



Weitere Leseempfehlungen*:

Alter und Geschlecht sowohl von Spender
und Empfanger beriicksichtigt werden
missen, damit entsprechende Gegen-
maBnahmen entwickelt werden kdnnen.
Geschlecht und Gender sollten in zukiinf-
tigen Forschungsarbeiten differenziert
und nicht synonym bei der Analyse der
prognostischen Relevanz verwendet wer-
den. Das Konzept des Genders wurde
als primdre Exposition bisher nur unzu-
reichend berlicksichtigt, sodass es bei
seiner Verwendung sehr anfillig fiir Fehl-
klassifizierungen ist. AuBBerdem ist eine
ausreichende Nachbeobachtungszeit er-
forderlich, um die Ergebnisse nach der
Transplantation zu bewerten und die atio-
logischen Prozesse zu untersuchen, die
langfristig zur Entstehung dieser Ergeb-
nisse beitragen.

Zusammenfassend muss noch viel qua-
litativ hochwertige Forschungsarbeit im
Bereich Gendermedizin und Nierentrans-
plantation geleistet werden, um Schluss-
folgerungen zu treffen bzw. Schliisse fiir
die klinische Praxis zu ziehen.

Fazit fiir die Praxis

=~ Gendermedizinische Aspekte sind auch
in der Nierentransplantation von Bedeu-
tung; in diesem Kontext muss auf klare
Definitionen und Begrifflichkeiten geach-
tet werden.

- Ein interessanter geschlechtsspezifischer
Aspektin der Nierentransplantation scheint
die Compliance bei der Einnahme von Im-
munsuppressiva zu sein, hier konnten
weitere Studien sinnvoll sein.

- Es gibt keine ausreichenden Belege, um
Riickschliisse auf die Auswirkungen des
Geschlechts des Empfangers/Spenders
auf patientenrelevante Ergebnisse nach
einer Nierentransplantation zu ziehen.

= Essind qualitativ hochwertige Studien er-
forderlich, um die Griinde fiir die teils beo-
bachteten geschlechtsspezifischen Unter-
schiede besser zu verstehen, wobei auch
das Alter der Empfanger/Spender und
das Geschlecht der Empfanger/Spender
beriicksichtigt werden miissen.
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Fazit: With long-term follow-up, this ran-
domized controlled trial remains negative
for the primary endpoint of recurrence-free
survival, but was positive for cancer-specific
survival. Therefore, meticulous lymph node
dissection using at least a standard tem-
plate remains the recommended surgical
approach for patients undergoing radical
cystectomy for bladder cancer.
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Fazit: Compared with the multiport ap-
proach, single-port (SP) robotic surgery
offers advantages in terms of reduced post-
operative pain and hospital stay. In pati-
ents undergoing robot-assisted radical pro-
statectomy, functional and oncological
outcomes were comparable between the
two approaches. In patients undergoing
robot-assisted partial nephrectomy, the

SP approach was associated with a longer
warm ischaemia time.
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