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1 In potential kidney transplant candidates, what is the best method for assessing 
and modifying cardiovascular risk?  Does this differ for diabetic/non‐diabetic 
patients?

What is best method of assessing cardiovascular risk in preparation for 
transplant and how useful is it? Does cardiovascular screening with pre‐
emptive intervention influence survival in kidney transplant candidates 
or does it just restrict and delay access to transplant? How often 
should we screen our patients on the waiting list for cardiovascular 
disease? What is the best method of assessing cardiovascular fitness as 
part of the transplant workup in a renal cohort of patients? There is no 
uniformity between various centres and no reserach to back this up. 
What investigations are required for cardiac assessment for 
transplantation?
 ‐ large variation between centres?
 ‐ any studies to predit worse outcomes? what is the optimum 
cardiovascular investigation prior to transpalntation ? What cardiac 
tests should asymptomatic potential kidney transplant recipients have 
as part of transplant workup (diabetics and non‐diabetics)?
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Diagnostics Any age Mansell, H., Stewart, S. A., Shoker, A. â€œValidity of cardiovascular risk prediction models in kidney transplant recipients.â€  The scien fic world journal. 2014;2014:750579

Predicting cardiovascular risk is of great interest in renal transplant recipients since cardiovascular disease is the leading cause of mortality. Five databases were searched (MEDLINE, EMBASE, SCOPUS, CINAHL, and Web of Science) and cohort studies with at least 
one year of follow‐up were included. Variables that described population characteristics, study design, and prognostic performance were extracted. Seven studies met the criteria for inclusion, of which, five investigated the Framingham risk score and three used a 
transplant‐specific model. Sample sizes ranged from 344 to 23,575, and three studies lacked sufficient event rates to confidently reach conclusion. Four studies reported discrimination (as measured by c‐statistic), which ranged from 0.701 to 0.75, while only one 
risk model was both internally and externally validated. The Framingham has underestimated cardiovascular events in renal transplant recipients, but these studies have not been robust. A risk prediction model has been externally validated at least on one occasion, 
but comprehensive validation in multiple cohorts and impact analysis are recommended before widespread clinical application is advocated.
More evidence is needed.
http://www.hindawi.com/journals/tswj/2014/750579/

Wang, L W., Fahim, M A., Hayen, A, Mitchell, R L., Lord, S W., Baines, L A., Craig, J C., Webster, A C. Cardiac testing for coronary artery disease in potential kidney transplant recipients: a systematic review of test accuracy studies. American Journal of Kidney Diseases. 
2011;57(3):476‐87

Systematic review of diagnostic test accuracy studies using hierarchical summary receiver operating characteristic analysis. 11 studies (690 participants) evaluated dobutamine stress echocardiography; 7 (317 participants), myocardial perfusion scintigraphy; 2 
(129 participants), exercise stress electrocardiography; and 2 (121 participants), other tests. Dobutamine stress echocardiography had pooled sensitivity of 0.80 (95% CI, 0.64‐0.90) and specificity of 0.89 (95% CI, 0.79‐0.94). Myocardial perfusion scintigraphy 
had pooled sensitivity of 0.69 (95% CI, 0.48‐0.85) and specificity of 0.77 (95% CI, 0.59‐0.89). Head‐to‐head comparison of dobutamine stress echocardiography and myocardial perfusion scintigraphy (2 studies; 116 participants) showed that dobutamine stress 
echocardiography had higher specificity and at least equivalent or higher sensitivity. Indirect comparison suggested dobutamine stress echocardiography may have improved accuracy over myocardial perfusion scintigraphy (P = 0.07). Dobutamine stress 
echocardiography may perform better than myocardial perfusion scintigraphy; however, additional studies directly comparing dobutamine stress echocardiography and myocardial perfusion scintigraphy are needed. Further research should focus on assessing the 
ability of functional tests to predict postoperative outcome.
PMID: 21257239 

Soveri, I., Holme, I., Holdaas, H., et al. â€œA Cardiovascular Risk Calculator for Renal Transplant Recipients .â€  Transplanta on. 2012;94(1):57‐62

Renal transplant recipients (RTRs) have increased cardiovascular disease (CVD) risk. Standard CVD risk calculators are poorly predictive in RTRs; we therefore aimed to develop and validate an equation for CVD risk prediction in this population. We used data from the Assessment of Lescol in Renal Transplantation trial, which are randomly divided 
into an assessment sample and a test sample (67% and 33%, respectively, of the total population). For variable selection in the assessment sample, backward stepwise Cox regression was used. Using the regression coefficients and centralized prognostic index, risk was calculated for individual patients. The equation was then validated for 
calibration and discrimination using the test sample. Major adverse cardiac events could be predicted using a seven‐variable model including age, previous coronary heart disease, diabetes, low‐density lipoprotein, creatinine, number of transplants, and smoking. The calibration of the model was good in the test sample with a Hosmer‐Lemeshow chi‐
square value of 11.47 and a P value of 0.245. The areas under the receiver operating characteristic curve were 0.738 in the assessment sample and 0.740 in the test sample. Total mortality could be predicted using a six‐variable model including age, coronary heart disease, diabetes, creatinine, total time on renal replacement therapy, and smoking. 
The calibration of the model was acceptable in the test sample with a Hosmer‐Lemeshow chi‐square value of 13.08 and a P value of 0.109. The areas under the receiver operating characteristic curve were 0.734 in the assessment sample and 0.720 in the test sample. Using the Assessment of Lescol in Renal Transplantation trial population, a 
formula for 7‐year CVD and mortality risk calculation for prevalent RTRs has been developed.
PMID: 22683851

 Jardine, A. G., Fellstrom, B., Logan, J. O., Cole, E., Nyberg, G., Gronhagen‐Riska, C., Madsen, S., Neumayer, H. H., Maes, B., Ambuhl, P., et al â€œCardiovascular risk and renal transplantation: post hoc analyses of the Assessment of Lescol in Renal Transplantation (ALERT) Study.â €  American Journal of Kidney Diseases. 2005;46(3):529‐36

Renal transplantation is associated with an increased risk for premature cardiovascular disease. We analyzed the data in the placebo arm of Assessment of Lescol in Renal Transplantation (ALERT) to improve our understanding of the relationship between cardiovascular risk factors and outcomes in this unique population. We performed Cox 
survival analysis for myocardial infarction, cardiac death, and noncardiac death in 1,052 patients recruited to the placebo arm of ALERT. These subjects were aged 30 to 75 years, had stable graft function at least 6 months after transplantation, had a serum total cholesterol level between 155 and 348 mg/dL (4 and 9 mmol/L), and were receiving 
cyclosporine‐based immunosuppression. The results confirm previous studies. In multivariate analysis, preexisting coronary heart disease (hazard ratio [HR], 3.69; P < 0.001), total cholesterol level (HR, 1.55 per 50 mg/dL; P = 0.0045), and prior acute rejection (HR, 2.36; P = 0.0023) were independent risk factors. Conversely, independent risk 
factors for cardiac death were age (HR, 1.58 per decade; P = 0.0033), diabetes (HR, 3.35; P = 0.0002), ST‐T changes on the ECG (HR, 3.17; P = 0.0004), and serum creatinine level (HR, 2.65 per milligram per deciliter; P < 0.0001). This analysis confirms that renal transplant recipients share risk factors for myocardial infarction and cardiac death with 
the general population. However, the pattern of risk factors and their relationship with outcomes is atypical, highlighting the unique nature of cardiovascular risk in transplant recipients.
PMID: 16129216

KrÃ¤mer BK, BÃ¶ger C, KrÃ¼ger B, Marienhagen J, Pietrzyk M, Obed A, Paczek L, Mack M, Banas B. â€œCardiovascular risk estimates and risk factors in renal transplant recipients.â€  Transplanta on proceedings. 2005. 37 (4). 1868‐70.

Cardiovascular morbidity, including coronary artery disease and left ventricular hypertrophy, and mortality are high in patients following renal transplantation. Cardiovascular disease is thought to be due to traditional (hypertension, hyperlipidemia, diabetes mellitus and smoking) as well as nontraditional cardiovascular risk factors 
(microinflammation). Furthermore, immunosuppressive drugs, namely, calcineurin inhibitors, sirolimus, and steroids, have been reported to adversely affect cardiovascular risk factors (e.g., hypertension, hyperlipidemia, hyperglycemia). Evidence from comparative trials and from conversion studies suggest that blood pressure, hyperlipidemia, and 
hyperglycemia after renal transplantation may be differentially affected by the calcineurin inhibitors cyclosporine and tacrolimus. In the European Tacrolimus versus Cyclosporin A Microemulsion Renal Transplantation Study, 557 patients were randomly allocated to therapy with tacrolimus (n = 286) versus cyclosporine (n = 271). In addition, to 
blood pressure, serum cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, and blood glucose, we estimated the 10‐year risk of coronary heart disease (Framingham risk score). Tacrolimus resulted in a significantly lower time‐weighted average of serum cholesterol (P < .001), and mean arterial blood pressure (P < .05), but a higher time‐weighted average of 
blood glucose (P < .01) than cyclosporine. Mean 10‐year coronary artery disease risk estimate was significantly lower in men treated with tacrolimus, (10.0% versus 13.2%; P < .01) but was unchanged in women (4.7% versus 7.0%). Tacrolimus and cyclosporine microemulsion have compound‐specific effects on cardiovascular risk factors that 
differentially affect the predicted rate of coronary artery disease.
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2 In potential kidney transplant candidates, what are the optimal investigations 
required to assess suitability?

What is the optimal assessment and investigation of the potential 
recipient prior to listing? how do you select suitable patients for 
transplant? Should pre assessment be more intensive enabling 
outcomes to be predicted and pathways to be followed Does your 
overall health & fitness impact on suitability for transplant? What tests 
are required to assess transplant suitability?
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Diagnostics Any age Wang, L. W., Masson, P., Turner, R. M., Lord, S. W., Baines, L. A., Craig, J. C., Webster, A. C. Prognostic value of cardiac tests in potential kidney transplant recipients: a systematic review.Transplantation. 2015;99(4):731‐45

Noninvasive tests are as good as coronary angiography at predicting future adverse cardiovascular events in advanced chronic kidney disease. However, a substantial number of people with negative test results go on to experience adverse cardiac events.

Tong, A.; Hanson, C. S.; Chapman, J. R.; Halleck, F.; Budde, K.; Papachristou, C.; Craig, J. C.. The preferences and perspectives of nephrologists on patients' access to kidney transplantation: a systematic review. Transplantation 2014;98(7):682‐91. 
http://www.transplantlibrary.com/article/25119129, http://www.diseaseinfosearch.org/result/7171

We aimed to describe nephrologists' attitudes to patients' access to kidney transplantation. Studies that assessed nephrologists' perspectives toward patient referral, screening, and eligibility for kidney transplantation were synthesized. Twenty‐four studies 
(n>4695) were included. Patients with comorbidities, were nonadherent, of older age, ethnic minorities, or low socioeconomic status were less likely to be recommended. Six themes underpinned nephrologists' perspectives: prioritizing individual benefit and 
safety, maximizing efficiency, patient accountability, justifying gains, protecting unit outcomes, and reluctance to raise patients' expectations. Evidence‐based guidelines may support systematic and equitable decision‐making. Interventions for high‐risk or 
disadvantaged patient populations could reduce disparities in access to transplantation.

Huml, A. M., Sullivan, C. M., Pencak, J. A., Sehgal, A. R. Accuracy of dialysis medical records in determining patients' interest in and suitability for transplantation. Clinical Transplantation. 2013;27(4):541‐5
PMID: 23803012

The study sought to determine the accuracy of dialysis medical records in identifying patients' interest in and suitability for transplantation. There was disagreement between medical records and patient self‐reported interest in transplantation for 66 (40%) of the 167 study patients. In most of these cases, patients reported being more interested 
in transplantation than their medical records indicated. The study team determined that all 92 intervention patients were medically suitable for transplant referral. However, for 38 (41%) intervention patients, medical records indicated that they were not suitable. About two‐thirds of these patients successfully moved forward in the transplant 
process.
Conclusions. The study concluded that dialysis medical records are frequently inaccurate in determining patient's interest in and suitability for transplantation. 
 
Anderson K, Cass A, Cunningham J, Snelling P, Devitt J, Preece C. The use of psychosocial criteria in Australian patient selection guidelines for kidney transplantation. Soc Sci Med. 2007 May;64(10):2107‐14. Epub 2007 Mar 21.
PMID: 17368896

Psychosocial criteria are increasingly being included in practice guidelines for determining patient suitability for kidney transplantation. Although intended to promote evidence‐based decision‐making, if poorly defined, the inclusion of psychosocial criteria has the potential to reduce transparency in patient selection and equity of access. We 
reviewed all Australian practice guidelines concerning patient suitability for kidney transplantation and qualitatively analysed their inclusion of, and approach towards, psychosocial criteria. Transplant Directors from all Australian adult transplant units were invited to submit their unit's guidelines for this national research audit. All 16 units (100%) 
submitted some form of documentation. We analysed only those documents that were purposely structured tools for directing patient selection (eight guidelines used in 10 transplant units). Content analysis was performed on the abstracted psychosocial criteria. Psychosocial criteria‐‐particularly non‐compliance and smoking‐‐were commonly 
included. In general, the psychosocial criteria were ill‐defined and lacking in substantiating evidence and recommendations for assessment or action. Our results reveal that current Australian patient selection guidelines for kidney transplantation incorporate poorly defined psychosocial criteria that vary greatly. Furthermore, there appears to be a 
weak evidence base underpinning their inclusion. The use of psychosocial criteria in this manner decreases the transparency of patient selection and increases the potential for subjective estimates of social worth to influence patient selection. 
Conclusions. The priority given to such criteria in transplant guidelines requires attention and debate.

Cass A, Cunningham J, Anderson K, Snelling P, Colman S, Devitt J, Preece C, Eris J. Decision‐making about suitability for kidney transplantation: Results of a national survey of Australian nephrologists. Nephrology (Carlton). 2007 Jun;12(3):299‐304.
PMID:1749812

This study aimed to elucidate the factors affecting nephrologists' decision‐making on patients' suitability for kidney transplantation. Given the reduced access to transplantation for Indigenous Australians, the role of patient's ethnicity was of particular interest. Responding nephrologists and trainees were more likely to recommend transplantation 
for hypothetical patients who were young, of normal weight and described as compliant. They were less likely to recommend transplantation for smokers, or for people with diabetes or heart disease. No significant differences related to the patients' sex or ethnicity. The geographical location of the respondent was a significant determinant, with 
differences according to their State/Territory and their metropolitan/non‐metropolitan location. Conclusions. Nephrologists and trainees appear to base their decision‐making regarding suitability for transplant on clinical and behavioural factors, rather than on the basis of ethnicity or sex. In practice, however, clinical and behavioural factors 
cluster with ethnicity, and this is likely to contribute to the current poor access to transplantation for Indigenous end‐stage kidney disease patients. Apparent differences in decision‐making according to the respondent's location may reflect variations in practice across the country.
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3 In patients on the kidney transplant waiting list, which investigations are required 
for ongoing assessment, and how frequently?

How often should we screen our patients on the waiting list for 
cardiovascular disease? Is it possible to define explicitly the ongoing 
assesment requirments for patients active on the cadaveric waiting list. 
Then link this activity to Q3
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Diagnostics Any age Glicklich D1, Vohra P. Cardiovascular risk assessment before and after kidney transplantation. Cardiol Rev. 2014 Jul‐Aug;22(4):153‐62. doi: 10.1097/CRD.0000000000000012.

Cardiovascular disease (CVD) is the leading cause of death in dialysis patients and the most common cause of death and allograft loss among kidney transplant recipients. End‐stage renal disease (ESRD) is associated with an increased incidence and prevalence of a wide range of CVDs including coronary artery disease, stroke, congestive heart 
failure, atrial fibrillation, sudden cardiac death, pulmonary hypertension, and valvular heart disease. CVD risk factors are very common in patients with ESRD, and most patients have multiple risk factors. Kidney transplantation is the treatment of choice for patients with ESRD, as a successful transplant improves longevity and quality of life, primarily 
by decreasing the incidence and severity of CVD. Correction of the uremic state and improved glomerular filtration rate seem to be the major mechanism of this benefit. Transplant candidates should undergo cardiovascular assessment, usually echocardiography and exercise stress testing, and may require formal cardiology consultation. Higher risk 
candidates, including those aged >50 years, hypertension, diabetes, established coronary artery disease or peripheral vascular disease, left ventricular hypertrophy, and dialysis duration >1 year, should have repeat cardiovascular assessment every 1‐2 years. Transplant candidates and recipients should have individualized treatment for CVD and risk 
factors such as hypertension, diabetes, hyperlipidemia, and obesity. Special consideration should be given for statin therapy, as its use is associated with decreased cardiovascular death in dialysis and transplant patients. Prospective randomized, controlled trials are needed to determine the optimal approach to diagnosis and treat CVD in the 
transplant candidate and recipient population. 

Steven Fishbane. Cardiovascular Risk Evaluation before Kidney Transplantation. JASN April 1, 2005 vol. 16 no. 4 843‐845 

Candidates for kidney transplantation undergo an extensive evaluation of health status before surgery (1). An important component is a rigorous consideration of the subjectâ €™s cardiovascular health. Among the reasons that cardiac disease is particularly relevant to the pretransplant evaluation is the need to fully assess and manage 
perioperative risk. The American College of Cardiology (ACC) recommends a stepwise approach to the selection of tests for risk assessment before noncardiac surgery (2). For elective surgery, physicians are asked to determine the level of clinical predictors of risk, much as discussed above, and to categorize patients as having minor, intermediate, or 
major predictors. It is recommended that patients in the major group go directly to coronary angiography; patients with intermediate predictors should be stratified on the basis of functional status; the ACC recommends that patients with good function proceed to surgery, with poor‐function noninvasive stress testing recommended. The 
American Society for Transplantation has guidelines refined more specifically for pretransplant evaluation, recommending risk stratification and noninvasive stress testing for candidates at high cardiac risk (1). In conclusion, noninvasive cardiac stress tests are probably not accurate enough to sufficiently exclude significant coronary artery disease 
in high‐risk renal transplant candidates. 

Huml, A. M. ; Sullivan, C. M. ; Pencak, J. A. ; Sehgal, A. R.  Accuracy of dialysis medical records in determining patients' interest in and suitability for transplantation
Clinical Transplantation. 2013;27(4):541‐5

We sought to determine the accuracy of dialysis medical records in identifying patients' interest in and suitability for transplantation. A total of 167 patients recruited from 23 hemodialysis facilities. Navigators met with intervention patients to provide transplant information and assistance. Control patients continued to receive usual care. Medical 
record assessments, self‐reports, and study assessments of patient's interest in and suitability for transplantation. There was disagreement between medical records and patient self‐reported interest in transplantation for 66 (40%) of the 167 study patients. In most of these cases, patients reported being more interested in transplantation than 
their medical records indicated. The study team determined that all 92 intervention patients were medically suitable for transplant referral. However, for 38 (41%) intervention patients, medical records indicated that they were not suitable. About two‐thirds of these patients successfully moved forward in the transplant process.CONCLUSION 
Dialysis medical records are frequently inaccurate in determining patient's interest in and suitability for transplantation.

Scornik, J C., Bromberg, J S., Norman, D J., Bhanderi, M, Gitlin, M, Petersen, J An update on the impact of pre‐transplant transfusions and allosensitization on time to renal transplant and on allograft survival. BMC Nephrology. 2013;14:217
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4 In potential kidney transplant recipients, what are the absolute exclusion criteria 
(e.g. age, body mass index, history of malignancy, co‐morbidities)?

how do you select suitable patients for transplant? Does your overall 
health & fitness impact on suitability for transplant? Is it possible to 
define, in more absolute terms exclusion and inclusion criteria? This 
relates particularly to BMI, age, concordance, and anaesthetic 
assesment.

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Mixed or complex Any age Dr Chris Dudley & Dr Paul Harden. Clinical Practice Guidelines: Module 4, Assessment for Renal Transplantation. 
UK Renal Association 4th Edition, 2008. http://www.renal.org/docs/default‐source/guidelines‐resources/Module_4_‐_Assessment_for_Transplantation_‐_4th_Edition.pdf?sfvrsn=0

These guidelines address access to transplantation, together with the evaluation, selection and preparation of the potential transplant recipient. Future guidelines will address posttransplant care. These guidelines on the assessment of the potential renal transplant 
recipient have been endorsed by the British Transplantation Society.

Daniel Abramowicz, Wim Van Biesen, Pierre Cochat, Raymond Vanholder. ERBP Guideline on kidney donor and recipient evaluation and perioperative care. http://www.european‐renal‐best‐practice.org/sites/default/files/u33/ATT00349.pdf

The purpose of this Clinical Practice Guideline is to provide guidance on evaluation of the kidney
donor and transplant recipient as well as on the management of the recipient in the perioperative
period. It is designed to provide information and aid decision‐making. This guideline describes the issues related to selection and evaluation of the kidney donor and transplant recipient as well as on the management the recipient in the perioperative period. It 
encompasses aspects of immunological risk assessment and management as well as perioperative care of the recipient. It does not address prevention and treatment of complications that occur after kidney transplantation, nor does it cover immunosuppressive 
treatment at any stage.

The Transplantation Society of Australia and New Zealand (TSANZ) Organ Transplantation From Deceased Donors: Consensus statement in eligibility criteria and allocation protocols. Version 1.1 â€” 23 June 2011. 
http://www.donatelife.gov.au/sites/default/files/files/TSANZ_Consensus_Statement_V1_1.pdf

This document was developed by the TSANZ Standing Committees based on revision and updating of previous eligibility and allocation criteria, and has undergone comprehensive consultation through a written community consultation and feedback process, and 
a targeted consultation forum. Central to the eligibility criteria and allocation protocols in this document are the following ethical principles, which are embodied in the National Health and Medical Research Councilâ€™s (NHMRC) publication Organ and Tissue 
Donation After Death, for Transplantation, Guidelines for Ethical Practice for Health Professionals. 

Blosser CD, Huverserian A, Bloom RD, Abt PD, Goral S, Thomasson A, Shults J, Reese PP. Age, exclusion criteria, and generalizability of randomized trials enrolling kidney transplant recipients. Transplantation. 2011;91(8):858‐63. 
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/pmid/21325996/

This systematic review demonstrates that the inclusion criteria to randomised controlled trials in renal transplantation are not that representative of the recipient population, and may exclude older patients in particular. This suggests that the evidence upon which 
we base treatments in elderly recipients may not be valid.

Macauley R. Weighing potential candidates for kidney transplant: the ethics of exclusion for elevated body mass index. Prog Transplant. 2012 Dec;22(4):369‐73.
PMID: 23187054

With more than 80 000 patients in the United States on waiting lists for a kidney‐and more than 100 000 patients beginning treatment for end‐stage renal disease each year‐transplant programs must evaluate potential recipients in a fair and efficient manner. To this end, certain "absolute exclusion criteria" have been proposed to screen out 
candidates who will not sufficiently benefit from transplant. Some programs use elevated body mass index as such an exclusion criterion, given that some studies have reported an association with increased risk of delayed graft function and acute rejection, longer hospitalization, and decreased overall graft survival. Upon further examination, 
however, elevated body mass index turns out to be a poor evaluative criterion for transplant candidates, as it is only variably associated with negative transplant outcomes. Moreover, use of a body mass index cutoff is potentially discriminatory and may mask underlying prejudice against persons of size.

Impedovo SV, Ditonno P, Ricapito V, et al. Advanced age is not an exclusion criterion for kidney transplantation. Transplant Proc. 2013 Sep;45(7):2650‐3. doi: 10.1016/j.transproceed.2013.08.003.
PMID: 24034014

We retrospectively investigated the outcomes of 761 kidney transplant recipients from cadaveric donors performed between February 1998 and July 2011. While 69 subjects were at least 60 years of age (group A), 692 were younger than 60 years (group B) at the time of transplantation. Mean follow‐up was 60.1 Â± 38.5 months. Delayed graft 
function (DGF) requiring dialysis was observed in 36 group A (52.1%) and 205 group B (29.6%) subjects (P = .001). However, there were also significant differences between group A and group B in terms of mean donor age (60.3 vs 44.6 years; P < .001) and mean donor estimated creatinine clearance (57.8 vs 83.4 mL/min; P < .001). There were no 
significant differences in death‐censored graft survival between the two groups, but elderly patients experienced worse survival (P = .0005). The most common causes of patient death were myocardial infarction, other cardiovascular complications, and tumors.
Conclusions. Kidney transplantation is a good option for elderly recipients with end‐stage renal disease, providing long graft survival and a good quality of life, although these patients are more likely to develop cancer or cardiovascular disease. Findings suggested that older patients should not be excluded a priori from transplantation, but 
meticulous screening for cancer and heart disease should be always be performed to improve outcomes.

Ahmadnia H, Shamsa A, Yarmohammadi A, Darabi M, Asl Zare M. Kidney transplantation in older adults: does age affect graft survival? Urol J. 2005 Spring;2(2):93‐6. PubMed PMID: 17629878. http://www.urologyjournal.org/index.php/uj/article/view/257/246

This retrospective study randomly selected patients transplanted in one institution, and investigated outcomes of different age groups following renal transplantation. The authors report that patients over the age of 50, early mortality and complications are no different to younger recipients, although overall graft and patients survival are lower.  
They conclude that older patients have acceptable, if inferior, post‐transplant survival and should not be excluded on the basis of age alone.
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5 In kidney transplant candidates on the waiting list, what investigations are 
required on admission for transplant?

What additional tests will I need if i am called in for a transplant, before 
the operation can go ahead?
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Diagnostics Any age Piazza A, Ozzella G, Poggi E, Caputo D, Manfreda A, Adorno D. Virtual crossmatch in kidney transplantation. Transplant Proc. 2014 Sep;46(7):2195‐8. doi: 10.1016/j.transproceed.2014.07.053. PMID: 25242749 1 1 0 0

6 In potential kidney transplant recipients, what is the best method for delivering 
pre‐transplant education?

while on dialysis patients receive no counselling re. care and 
management of a transplant? Can regular access to a CNS help? How 
useful was the information received about the kidney transplant 
process prior to the operatiojn? Was sufficient information given about 
the post transplant operation drug regime? How can the information 
that is provided to patients be delivered in a more effective way prior to 
transplantation? I find patients often say "I wasn't told about that" 
when they often were ‐ but there is clearly a balance to be struck 
between [1] information overload and scaring patients [2] not 
providing sufficient information [3] resource use/limited staff time etc. 
how can transplant recipient self management and empowerment be 
enhanced/
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Education and 
training

Any age Urstad, K H. ; Wahl, A K. ; Andersen, M H. ; Oyen, O ; Hagen, K B . Limited evidence for the effectiveness of educational interventions for renal transplant recipients. Results from a systematic review of controlled clinical trials
Patient Education & Counseling. 2013;90(2):147‐54
PMID: 23199794 

Aim of the study is to describe the content and evaluate the effectiveness of patient education programs for renal recipients.Randomized controlled trials (RCTs) and controlled clinical trials (CCTs) were identified through systematic literature searches in the 
Cochrane Central Register of Controlled Trials, Medline, Embase, CINAH, and ERIC. Reference lists and reviews were also examined. Methodological quality was evaluated according to criteria developed by the Cochrane Musculoskeletal Group. Interventional effects 
were summarized qualitatively. Nine trials were included, and three were RCT's. The educational interventions varied regarding focus, timing and intensity. No studies were assessed to have low risk of bias. Only two studies, which had a moderate risk of bias, 
reported beneficial effects in favor of the educational interventions. The strongest evidence was found for the use of preparatory video‐assisted teaching prior to discharge and monthly pharmaceutical counseling. Few included studies with moderate to high risk 
of bias suggest limited evidence for the effects of educational interventions for renal recipients. Studies with stronger designs and improved reporting standards are needed. Future educational interventions should include a holistic educational approach and be 
provided in both early and later stages post transplantation. Furthermore, additional long‐term outcome measures are needed. 

Soltannezhad, F. ; Farsi, Z. ; Jabari Moroei, M.  The Effect of Educating Health Promotion Strategies on Self‐Care Self‐Efficacy in Patients Undergoing Kidney Transplantation: A Double Blind Randomized Trial. Nursing and Midwifery Studies. 2013;2(4):64‐70
PMCID: PMC4228901

Self‐care self‐efficacy in patients with end stage renal disease, waiting for kidney transplantation, probably decreases due to facing new conditions and side effects of treatment.The current study was conducted to investigate the effect of educating health promotion strategies on self‐care self‐efficacy in patients undergoing kidney transplantation. 
A double blind randomized clinical trial was conducted on 52 patients undergoing kidney transplantation in Baqiyatallah Hospital in 2012. Patients were randomly assigned into intervention and control groups. The questionnaire of Strategies Used by People to Promote Health (SUPPH) was employed to measure self‐care self‐efficacy. At first, the 
two groups filled the questionnaire. Then, the intervention group was trained regarding health promotion strategies within 4 sessions before the transplantation. The control group was trained according to routine protocol of the transplantation unit. Then, the two groups were followed up for two months, and reassessed at the end of the first 
and second months after the transplantation. The data were analyzed by descriptive and analytic statistics including independent samples T test, Chi square and repeated measures ANOVA.In the intervention group, the mean of total self‐care self‐efficacy was 106.96 Â± 25.1 at first, and changed to 135.81 Â± 9.65 and 111.19 Â± 12.45 after the 
first and second post‐test respectively (P = 0.001). In the control group, the mean of total self‐care self‐efficacy was 112.73 Â± 14.33 at first, and changed to 118.58 Â± 17.59 and 108.73 Â± 15.93 after the first and second post‐test respectively (P = 0.001). Significant differences were observed between the two groups in the first post‐test 
regarding total score of self‐care self‐efficacy (P = 0.001) and dimensions of reduction of stress (P = 0.001), enjoying life (P = 0.01), and coping (P = 0.001). The mean scores of the intervention group were higher than those of the controls in all domains of self‐care self‐efficacy in the second post‐test. However, the difference was only significant in 
decision‐making dimension (P = 0.04). Educating health promotion strategies was effective in improving self‐care self‐efficacy in patients undergoing kidney transplantation. Establishment of a holistic caring program is suggested to integrate the pre‐transplantation educations with a continual post discharge follow‐up.

Urstad, K H. ; Oyen, O ; Andersen, M H. ; Moum, T ; Wahl, A K. The effect of an educational intervention for renal recipients: a randomized controlled trial. Clinical Transplantation. 2012;26(3):E246‐53
PMID: 22686948 

The purpose of this randomized controlled trial was to test the efficacy of an educational intervention on renal recipient's knowledge, compliance, self‐efficacy, and quality of life. In total, 159 renal recipients were randomized to the intervention (N=77) or control group (N=82). A total of 139 participants reached second measure point (7‐8 wk 
post‐Tx), and 120 participants reached third measure point (six months post‐Tx). The intervention consisted of five tailored one‐to‐one sessions. Primary outcome was measured by a knowledge questionnaire. Secondary outcomes were measured by "The General‐ Self‐efficacy Scale," SF‐12 and by number of patient observations 
(Compliance).Significantly higher levels of knowledge were found in the experimental group compared with the control group at both measure points (p=0.002 and p=0.004). Compliance was significantly higher in the experimental group at second measure point (p=0.000). At third measure point, the experimental group reported significantly 
better scores on self‐efficacy (p=0.036) and mental score of quality of life (p=0.001).This structured, tailored educational intervention, applied in a 7‐8 wk post‐transplant period, increased renal recipients' levels of knowledge on both short and long terms. Furthermore, the intervention was beneficial for patients' compliance, self‐efficacy, and 
mental quality of life. 

Ye HJ1, Hu LJ, Yao YY, Chen JH. The effects of two health education models on psychological and nutritional profile of patients waiting for kidney transplantation
Zhonghua Nei Ke Za Zhi. 2011;50(10):845‐7
PMID: 22321325

To investigate the effects of two health education models on the psychology and nutrition of patients waiting for cadaveric renal transplantation. A total of 125 patients waiting for cadaveric renal transplantations were involved in our study. They were diagnosed with chronic renal failure in our hospital during September 1, 2009 to August 30, 
2010. The patients were randomly divided into control group (n = 62) and observational group (n = 63). Patients in the control group received traditional health education with routine preoperative education during hospitalization. In the observational group, full‐time nurses assessed the nutrition status of each patient and monitored the data. 
The observational patients were followed up and were given dietary guidance and knowledge of transplantation. Various kinds of education formats were adopted in observational group to provide communication opportunities between patients and surgeons in charge as well as patients who underwent transplantation. Psychological testings of 
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7 In potential kidney transplant recipients, how can we ensure fair and equal access 
to transplantation across the UK?

is it possible for a patient refused a transplant at the pre assessment to 
appeal to an independent body What factors influence transplant 
surgeons decisions to list/refuse listing?
 ‐ significant consultant‐consultant variation. How can all potential 
patients be given equal access to transplantation? How should we 
objectively assess who should and should not receive a kidney 
transplant SHould patients with impaired cardiac function (EF 30‐40%) 
have a kidney transplant?
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Surgery Any age R Ravanan, U Udayaraj, D Ansell et al. Variation between centres in access to renal transplantation in UK: longitudinal cohort study. BMJ 2010; 341 doi: http://dx.doi.org/10.1136/bmj.c3451

To assess whether equity exists in access to renal transplantation in the UK after adjustment for case mix in incident patients with end stage renal disease.All incident renal replacement treatment patients (n=16â€‰202) from 65 renal centres submitting data to the UK Renal Registry between 1 January 2003 and 31 December 2005, followed until 
31 December 2008 (or until transplantation or death, whichever was earliest). We found that recipientsâ€™ age, ethnicity, and primary renal diagnosis were associated with the likelihood of accessing the waiting list or receiving a transplant. After adjustment for case mix, significant inter‐centre variability existed in access to the transplant list 
(change in âˆ’2LogL=89.9, df=1, P<0.001), in the  me taken to register pa ents on the wai ng list (change in âˆ’2LogL=247.4, df=64, P<0.001), in receipt of a renal transplant from a donor a er brain stem death (change in âˆ’2LogL=15.1, df=1, P=0.001), and in receipt of a renal transplant from a living donor or a donor a er cardiac death (change in 
âˆ’2LogL=46.1, df=1, P<0.001). Significant varia on in access to renal transplanta on exists between centres within the UK that cannot be explained by differences in case mix. 

Goldfarb‐Rumyantzev AS, Sandhu GS, Baird B et al. Effect of education on racial disparities in access to kidney transplantation. Clinical transplantation, 2012, 26(1), 74
PMID: 21198857

Higher education level might result in reduced disparities in access to renal transplantation. We analyzed two outcomes: (i) being placed on the waiting list or transplanted without listing and (ii) transplantation in patients who were placed on the waiting list. We identified 3224 adult patients with end‐stage renal disease (ESRD) in United States 
Renal Data System with education information available (mean age of ESRD onset of 57.1 Â± 16.2 yr old, 54.3% men, 64.2% white, and 50.4% diabetics). Compared to whites, fewer African Americans graduated from college (10% vs. 16.7%) and a higher percentage never graduated from the high school (38.6% vs. 30.8%). African American race was 
associated with reduced access to transplantation (hazard ratio [HR] 0.70, p < 0.001 for wait‐listing/transplantation without listing; HR 0.58, p < 0.001 for transplantation after listing). African American patients were less likely to be wait‐listed/transplanted in the three less‐educated groups: HR 0.67 (p = 0.005) for those never completed high 
school, HR 0.76 (p = 0.02) for high school graduates, and HR 0.65 (p = 0.003) for those with partial college education. However, the difference lost statistical significance in those who completed college education (HR 0.75, p = 0.1). In conclusion, in comparing white and African American candidates, racial disparities in access to kidney 
transplantation do exist. However, they might be alleviated in highly educated individuals.
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11 In kidney transplantation, what is the optimum timing for a pre‐emptive 
transplant?

How to maximise pre‐emptive living donor kidney transplantation? At 
what stage in my kidney failure will it be condidered necessary to have a 
transplant, or go on dialysis if I haven't got a donor? Why are the 
medical profession so un‐proactive in communicating the likelihood of 
end stage renal failure, thereby missing the opportunity for a living 
donor transplant to pre‐empt dialysis? It is both infuriating and a lost 
opportunity to save cost. What is the optimal time pre‐dialysis to 
receive a kidney transplant

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Adult Kasiske BL, Snyder JJ, Matas AJ, Ellison MD, Gill JS, Kausz AT. Preemptive kidney transplantation: the advantage and the advantaged.J Am Soc Nephrol. 2002 May;13(5):1358‐64.
PMID: 11961024

In this study of over 38,000 recipients, preemptive transplantation was associated with a reduced risk of death RR 0.84 (0.72 to 0.99) for cadaver donor transplants and RR 0.69 (0.56 to 0.85) for living donor transplants.

Grams ME, Massie AB, Coresh J, Segev DL. Trends in the Timing of Pre‐emptive Kidney Transplantation. Journal of the American Society of Nephrologyâ€ˉ: JASN. 2011;22(9):1615‐1620. doi:10.1681/ASN.2011010023.

Despite trends towards earlier transplantation in this large registry analysis, there was no evidence of a benefit from transplantation at different levels of GFR, suggesting that earlier pre‐emptive transplantation may subject donors and recipients to premature operative risk and waste the native kidney function of recipients.
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12 In highly sensitised patients on the kidney transplant transplant waiting list, is it 
possible to desensitise patients to improve the chances of transplantation?

Is it feasible to desensitise highly sensitised patients to receive 
deceased donor kidneys?

JLA Kidney Transplant PSP Transplant rate. Surgery Any age 1. A systematic review of the use of rituximab for desensitization in renal transplantation
Macklin, P. S. ; Morris, P. J. ; Knight, S. R. 
Transplantation. 2014;98(8):794‐805
PMID: 25321163
Rituximab is a B lymphocyte‐depleting agent used to treat lymphoma and autoimmune diseases. Recently, it has been used for desensitization therapy in ABO‐incompatible and highly sensitized recipients undergoing renal transplantation.
 A systematic review was performed in accordance with the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta‐Analyses statement. Four databases and three trial registries were searched for studies comparing rituximab with non‐rituximab desensitization 
protocols. A lack of randomized evidence precluded meta‐analysis, and thus a narrative review was conducted.
 Forty‐five records met the inclusion criteria, relating to 21 individual studies (two randomized controlled trials and 19 retrospective cohort studies). Ten studies investigated the use of rituximab in ABO‐incompatible patients; most found no significant differences 
in patient and graft outcomes when compared most frequently to splenectomy‐based protocols. Nine studies of limited quality focused on highly sensitized recipients (positive cross‐match, donor‐specific antibody, and elevated panel reactive antibody) and 
demonstrated some benefits in graft survival, acute and chronic rejection, and sensitization levels with rituximab. The remaining two studies combined ABO‐incompatible and highly sensitized recipients and found no statistically significant increase in infectious 
complications with rituximab.
Evidence of limited quality was identified to support the use of rituximab desensitization in highly sensitized recipients. Among ABO‐incompatible recipients, rituximab was found to be equivalent to splenectomy, indicating that this invasive surgical procedure is 
not necessary. Further randomized controlled trials are required to better define the efficacy, long‐term safety, and optimal dosing regimen of rituximab in this setting.

1. Evaluation of intravenous immunoglobulin as an agent to lower allosensitization and improve transplantation in highly sensitized adult patients with end‐stage renal disease: report of the NIH IG02 trial
J Am Soc Nephrol. 2004 Dec;15(12):3256‐62.
Jordan SC1, Tyan D, Stablein D, McIntosh M
PMID: 15579530
Reported are the reduction of anti‐HLA antibody levels and improvement of transplant rates by intravenous immunoglobulin (IVIG) in a randomized, double‐blind, placebo‐controlled clinical trial. Between 1997 and 2000, a total of 101 adult patients with ESRD who were highly sensitized to HLA antigens (panel reactive antibody [PRA] > or =50% 
monthly for 3 mo) enrolled onto an NIH‐sponsored trial (IG02). Patients received IVIG or placebo. Subjects received IVIG 2 g/kg monthly for 4 mo or an equivalent volume of placebo with additional infusions at 12 and 24 mo after entry if not transplanted. If transplanted, additional infusions were given monthly for 4 mo. Baseline PRA levels were 
similar in both groups. However, IVIG significantly reduced PRA levels in study subjects compared with placebo. Sixteen IVIG patients (35%) and eight placebo patients (17%) were transplanted. Rejection episodes occurred in 9 of 17 IVIG and 1 of 10 placebo subjects. Seven graft failures occurred (four IVIG, three placebo) among adherent patients 
with similar 2‐yr graft survival rates (80% IVIG, 75% placebo). With a median follow‐up of 2 yr after transplant, the viable transplants functioned normally with a mean +/‐ SEM serum creatinine of 1.68 +/‐ 0.28 for IVIG versus 1.28 +/‐ 0.13 mg/dl for placebo. Adverse events rates were similar in both groups. We conclude that IVIG is better than 
placebo in reducing anti‐HLA antibody levels and improving transplantation rates in highly sensitized patients with ESRD. Transplant rates for highly sensitized patients with ESRD awaiting kidney transplants are improved with IVIG therapy.

2. Benefits of Rituximab Combined With Intravenous Immunoglobulin for Desensitization in Kidney Transplant Recipients
Transplantation. 2014;98(3):312‐319
Vo, A. A. ; Choi, J. ; Cisneros, K. ; Reinsmoen, N. ; et al
PMID: 24770617
Highly HLA‐sensitized (HS) patients have difficulty accessing compatible donors, especially deceased donor (DD) transplants. Desensitization protocols (DES) have evolved, but rigorous evaluation is lacking. Here, we examined the efficacy of rituximab as a DES agent in a placebo‐controlled trial.Candidates were randomized to IVIG+placebo versus 
IVIG+rituximab. End points included rates of transplantation, antibody‐mediated rejection (ABMR), and renal function. Protocol biopsies were performed at 1 year and analysis of patient and graft survival and donor‐specific HLA antibodies (DSA) were performed. Initially, 15 HS DDs were randomized with 13 receiving transplants. However, we 
discontinued study entry after five serious adverse events were observed. The study was un‐blinded and attribution of patients was noted (IVIG+placebo N=7, IVIG+rituximab N=6). No significant differences were seen in DSA levels at transplant. All ABMR episodes occurred in the IVIG+placebo arm and required intense therapy (P=0.06). The two 
graft losses were in the placebo group. DSA rebound associated with severe ABMR was seen in three patients in the IVIG+placebo group. No rebound was seen in the IVIG+rituximab group. Renal function at 6 and 12 months showed a significant benefit for IVIG+rituximab (P=0.04). Based on limited assessment with acknowledged limitations, both 
protocols appear effective in achieving levels of DSA allowable for transplantation. However, IVIG+rituximab appeared more effective in preventing DSA rebound and, more importantly, preventing ABMR and development of transplant glomerulopathy.
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13 In highly sensitised patients on the kidney transplant waiting list, how can we 
improve transplant rates?

How can we safely transplant highly sensitised patients? Can we 
improve the lot of patients with high panel reactivity? What is the 
optimal management of the highly sensitised kidney transplant 
recipient?

JLA Kidney Transplant PSP Transplant rate. Surgery Any age Vo, A. A., Choi, J., Cisneros, K., Reinsmoen, N., Haas, M., Ge, S., Toyoda, M., Kahwaji, J., Peng, A., Villicana, R., et al. Benefits of Rituximab Combined With Intravenous Immunoglobulin for Desensitization in Kidney Transplant Recipients. Transplantation. 2014;98(3):312‐319

Use of IvIG and rituximab both allow acceptable transplant rates, but rituximab may also improve post‐transplant outcomes by preventing DSA rebound.

Ghorbani, A, Shahbazian, H, Ehsanpour, A, Aref, A. Alteration of panel‐reactive antibodies following treatment with either atorvastatin or low‐dose mycophenolate mofetil in sensitized hemodialysis patients. Iranian Journal of Kidney Diseases. 2011;5(5):342‐6

Atorvastatin, but not MMF, in highly‐sensitised patients with ESRF reduces PRA. The effect on transplant rates is uncertain.

Jordan, S. C., Tyan, D., Stablein, D., McIntosh, M., Rose, S., Vo, A., Toyoda, M., Davis, C., Shapiro, R., Adey, D., et al. Evaluation of intravenous immunoglobulin as an agent to lower allosensitization and improve transplantation in highly sensitized adult patients with end‐stage renal disease: report of the NIH IG02 trial. Journal of the American Society 
of Nephrology. 2004;15(12):3256‐62

IvIG improves transplant rates in patients with ESRD.

Desensitization Protocol for Highly Sensitized Patients on the Waiting List for Kidney Transplant. 
NCT01502267

Study using IvIG and B‐cell depleting agents in wait‐listed patients.

An Evaluation of IV Gamma Globulin As a Method to Improve Kidney Transplant Survival in 
Patients With End‐Stage Renal Disease Who Are Highly Sensitized to Transplant Antigens. 
NCT00000935
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14 In highly sensitised kidney transplant recipients, how can we improve outcomes? How can we safely transplant highly sensitised patients? What is the 
optimal management of the highly sensitised kidney transplant 
recipient?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age Vo, A. A., Zeevi, A., Choi, J., Cisneros, K., Toyoda, M., Kahwaji, J., Peng, A., Villicana, R., Puliyanda, D., Reinsmoen, N., et al. A Phase I/II Placebo‐Controlled Trial of C1‐Inhibitor for Prevention of Antibody‐Mediated Rejection in HLA Sensitized Patients. Transplantation. 2015;99(2):299‐308

This small pilot study demonstrated the safety of complement inhibition in highly sensitised recipients, but requires further evaluation.

Vo, A. A., Choi, J., Cisneros, K., Reinsmoen, N., Haas, M., Ge, S., Toyoda, M., Kahwaji, J., Peng, A., Villicana, R., et al. Benefits of Rituximab Combined With Intravenous Immunoglobulin for Desensitization in Kidney Transplant Recipients. Transplantation. 2014;98(3):312‐319

In this small study, addition of rituximab to IvIG appeared more effective in preventing DSA rebound and, more importantly, preventing ABMR and development of transplant glomerulopathy.

Lu, T‐M, Yang, S‐L, Wu, W‐Z, Tan, J‐M. Alemtuzumab induction therapy in highly sensitized kidney transplant recipients. Chinese Medical Journal. 2011;124(5):664‐8

Alemtuzumab and ATG achieved similar results in highly sensitised recipients in this small study.

An Evaluation of IV Gamma Globulin As a Method to Improve Kidney Transplant Survival in 
Patients With End‐Stage Renal Disease Who Are Highly Sensitized to Transplant Antigens. 
NCT01502267
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15 In kidney transplant recipients, what techniques to preserve, transport or 
recondition the kidney can lead to increased presevation times and/or improved 
outcomes?  (e.g. normothermic/hypothermic machine perfusion, normothermic 
reconditioning, oxygenation)

Can we reduce donor and preservation injury ? Does normothermic 
reconditioning of kidneys improve outcomes? Is normothermic 
reconditioning of deceased donor kidneys effective and cost‐effective? 
Does machine preservation, either hypothermic or normothermic, 
improve outcome of donation after cardiovascular kidneys? What is the 
best way of preserving kidneys between the donor and recipient? 
Which of the new types of preservation and perfusion work best in 
giving better outcome for kidney transplant? ‐ especially when other 
diseases in the donor might threaten kidney function. Does 
hypothermic machine preservation with oxygenation improve 
outcomes compared to hypothermic perfusion alone? How do we 
increase potential preservation time?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Devices Any age O'Callaghan, J. M., Morgan, R. D., Knight, S. R., Morris, P. J. Systematic review and meta‐analysis of hypothermic machine perfusion versus static cold storage of kidney allografts on transplant outcomes. British Journal of Surgery. 2013;100(8):991‐1001

Machine perfusion reduces delayed graft function, but the effect on graft survival is uncertain.

Nicholson ML1, Hosgood SA. Renal transplantation after ex vivo normothermic perfusion: the first clinical study. Am J Transplant. 2013 May;13(5):1246‐52. doi: 10.1111/ajt.12179. COPE‐POMP: Â‘in houseÂ’ pre‐implantation oxygenated hypothermic machine perfusion 
reconditioning after cold storage versus cold storage alone in expanded criteria donor (ECD) 
kidneys from brain dead donors. ISRCTN63852508

COMPARDT: Cold Oxygenated Machine Preservation of Aged Renal Donation after cardiovascular 
death (DCD) Transplants. ISRCTN32967929.
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19 In kidney transplant recipients, can the addition of substances to the storage 
solution improve preservation and outcomes? (e.g. oxygenation, EPO, 
complement inhibitors, stem cells, scavenger molecules)?

Does addition of EPO to the perfusion solution improve kidney 
outcomes? Does the addition of stem cells to the perfusion fluid 
improve outcomes? Does the addition of complement inhibitors to the 
perfusion fluid improve outcomes? Does the addition of scavenger 
molecules to the perfusion fluid improve outcomes? Does TNF‐alpha 
blockade prevent ichaemia‐reperfusion injury?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Ciancio, G., Sageshima, J., Akpinar, E., Gaynor, J. J., Chen, L., Zarak, A., Hanson, L., Tueros, L., Guerra, G., Mattiazzi, A., et al. A Randomized Pilot Study of Donor Stem Cell Infusion in Living‐Related Kidney Transplant Recipients Receiving Alemtuzumab. Transplantation. 2013;96(9):800‐806

In this small pilot study, donor stem cell infusion with Campath induction and a steroid‐free maintenance regimen in a small group of patients failed to induce tolerance, with suboptimal patient and graft survival. 

Tan, J, Wu, W, Xu, X, Liao, L, Zheng, F, Messinger, S, Sun, X, Chen, J, Yang, S, Cai, J, et al. Induction therapy with autologous mesenchymal stem cells in living‐related kidney transplants: a randomized controlled trial. JAMA. 2012;307(11):1169‐77

Among patients undergoing renal transplant, the use of autologous MSCs compared with anti‐IL‐2 receptor antibody induction therapy resulted in lower incidence of acute rejection, decreased risk of opportunistic infection, and better estimated renal function at 1 year.

COPE‐POMP: Â‘in houseÂ’ pre‐implantation oxygenated hypothermic machine perfusion 
reconditioning after cold storage versus cold storage alone in expanded criteria donor (ECD) 
kidneys from brain dead donors. ISRCTN63852508.

EMPIRIKAL â€“ A Double Blind Randomized Controlled Investigation into the efficacy of 
Mirococept (APT070) for preventing ischaemia‐reperfusion injury in the kidney allograft 
(EMPIRIKAL). ISRCTN49958194

Limitation of Ischemic Injury of a Kidney Stored in Machine Perfusion in Hypothermia ‐ 
Evaluation of the Impact on Kidney Allograft Function. NCT01731457.

Addition of a TNF inhibitor to perfusion fluid.

5 0 0 5



24 In the assessment of potential living donors, how can we speed up the 
assessment process to ensure more timely transplant?

Why does the living donor team take at least 1 month to contact 
potential donors? Why is the testing and time taken before donating to 
a stranger so variable between transplant centres? Why can the 
screening phase of altruistic potential kidney donors not be speeded 
up a bit?  Mine dragged on for 10 months. Could not the work‐up 
process for altruistic kidney donation be expedited at least a little? In 
my own case the process took over 1 year. I concede I did have to lose 
some weight to be prepared for surgery but even so the gaps between 
eg appointments for scans and tests did seem rather lengthy on 
occasions. Possibly this is just indicative of the pressures within the 
NHS and lack of sufficient resources? Why is the work‐up plan for 
donation typically 6 months? Why can't it be quicker? How can live 
donor assessment be made more efficient? It would be less stressful  
and less costly to the Dialysis side of things if the living donor  could 
have all their pre screening tests done say over a period of  a month

JLA Kidney Transplant PSP Duration of 
assessment.

Diagnostics Any age 1. Screening and follow‐up of living kidney donors: a systematic review of clinical practice guidelines
Tong, A ; Chapman, J ; Wong, G ; de Bruijn, J ; Craig, J 
Transplantation. 2011;92(9):962‐72
PMID: 21959214
To minimize the health risks faced by living kidney donors, multiple clinical practice guidelines have been developed on the assessment and care of potential donors. This study aims to compare the quality, scope, and consistency of these guidelines. We searched 
for guidelines on living kidney donation in electronic databases, guideline registries, and relevant Web sites to February 21, 2011. Methodological quality was assessed using the Appraisal of Guidelines for Research and Education (AGREE) instrument. Textual 
synthesis was used to compare guideline recommendations. Ten guidelines, published from 1996 to 2010, were identified. Although generally comprehensive, scope varied considerably and mostly appeared to lack methodological rigor. Many recommendations 
were consistent, but important differences were evident, particularly for thresholds for comorbidities which precluded donation; obesity/overweight (body mass index, 30‐35 kg/m), diabetes/prediabetes (fasting blood glucose level, 6.1‐7.0 mmol/L and oral 
glucose tolerance test, 7.8‐11.1 mmol/L), hypertension (130/85 to 140/90 mm Hg), cardiovascular disease, malignancy, and nephrolithiasis. The importance of informed voluntary consent, genuine motivation, support, and psychological health were recognized 
but difficult to implement as specific tools for conducting psychosocial assessments were not recommended. Multiple major guidelines for living kidney donation have been published recently, resulting in unnecessary duplicative efforts. Most do not meet 
standard processes for development, and important recommendations about thresholds for exclusion based on comorbidities are contradictory. There is an urgent need for international collaboration and coordination to ensure, where possible, that guidelines 
for living donation are consistent, evidence based, and comprehensive to promote best outcomes for a precious resource.

1. Panning for gold: screening for potential live kidney donors.
Nephrol Dial Transplant. 2004 May;19(5):1276‐80. Epub 2004 Feb 19.
Calder FR, Chang RW.
PMID:14993507
Living donation is one method of addressing the gulf between supply and demand for kidney transplants. However, few manage to complete the extensive work up procedure. This study reviews the reasons for failure to complete the live donor renal assessment and suggests options, which may improve the situation.
Retrospective analysis of data collected over 5 years between 1997 and 2001 of all potential live donors entering the assessment programme.189 (103 female, 86 male) potential donors entered the assessment process. Thirty‐four (18%) actually donated comprising 17 (50%) siblings, nine (26%) parents and eight (24%) unrelated donors. Of the 
155 who did not donate, 46 (30%) had blood group or immunological incompatibility and 42 (27%) withdrew. Twenty‐three (15%) were medically unfit, mostly due to cardiovascular disease and 16 (10%) had insufficient renal function for safe donation. Live donor transplantation offers an attractive source of high quality organs, but considerable 
time and effort is required to realize this. Manipulation of immunological incompatibility, psychological assessment and counselling of those likely to withdraw may significantly enhance the yield. Support should also be provided for those unable to donate for whatever reason.

2. Workload generated by a living donor programme for renal transplantation.
Nephrol Dial Transplant. 2000 Oct;15(10):1667‐72.
Saunders RN, Elwell R, Murphy GJ, Horsburgh T, Carr SJ, Nicholson ML.
PMID: 11007838
The ethical and medical implications of live kidney donation result in a comprehensive work‐up process. The aim of this study was to determine the magnitude of the workload and the yield of renal transplants generated by a live donor programme.
Referrals to the Leicester live donor programme over the five‐year period 1994‐1998 were retrospectively assessed. These were initiated by nephrology referral and subsequently investigated in a stepwise manner. Patients were counselled and baseline tests performed prior to consultant surgeon review and assessment of donor renal 
function/anatomy.
One hundred and fifty referrals consisting of 150 recipients with 269 potential donors were originally made. This resulted in 32/120 (27%) related and 3/30 (10%) unrelated recipients (P=0.06) and 32/220 (15%) related and 3/49 (6%) unrelated donors proceeding to live donor transplantation, with a mean work‐up time (+/‐SD) of 9 (+/‐7) months. 
One hundred and fifteen recipients (77%) and 234 (87%) donors failed to proceed at various stages of assessment, for a variety of immunological, medical and social reasons. A large number of expensive immunological investigations were required for potential donors, the majority of which did not proceed to transplantation. However as a result 
of performing these in the early stages of assessment the number of more invasive tests is kept to a minimum.
There is a relatively low yield of transplants from live donor referrals, particularly those between unrelated individuals. The vast majority of referrals fail to proceed for legitimate reasons, but as a result, create a significant workload with notable staffing and financial implications.
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25 For potential living donors, what should be the absolute exclusion criteria for 
donation (e.g. age, BMI)?

Why have we chosed a BMI cut off of 30 for potential donor 
nephrectomies Is there an age limit to living kidney donation?
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Perioperative Any age Tong A, Chapman JR, Wong G, de Bruijn J, Craig JC.  Screening and follow‐up of living kidney donors: a systematic review of clinical practice guidelines. Transplantation. 2011 Nov 15;92(9):962‐72. doi: 10.1097/TP.0b013e3182328276.
PMID: 21959214

To minimize the health risks faced by living kidney donors, multiple clinical practice guidelines have been developed on the assessment and care of potential donors. This study aims to compare the quality, scope, and consistency of these guidelines. We searched 
for guidelines on living kidney donation in electronic databases, guideline registries, and relevant Web sites to February 21, 2011. Methodological quality was assessed using the Appraisal of Guidelines for Research and Education (AGREE) instrument. Textual 
synthesis was used to compare guideline recommendations. Ten guidelines, published from 1996 to 2010, were identified. Although generally comprehensive, scope varied considerably and mostly appeared to lack methodological rigor. Many recommendations 
were consistent, but important differences were evident, particularly for thresholds for comorbidities which precluded donation; obesity/overweight (body mass index, 30‐35 kg/m), diabetes/prediabetes (fasting blood glucose level, 6.1‐7.0 mmol/L and oral 
glucose tolerance test, 7.8‐11.1 mmol/L), hypertension (130/85 to 140/90 mm Hg), cardiovascular disease, malignancy, and nephrolithiasis. The importance of informed voluntary consent, genuine motivation, support, and psychological health were recognized 
but difficult to implement as specific tools for conducting psychosocial assessments were not recommended. Multiple major guidelines for living kidney donation have been published recently, resulting in unnecessary duplicative efforts. Most do not meet 
standard processes for development, and important recommendations about thresholds for exclusion based on comorbidities are contradictory. There is an urgent need for international collaboration and coordination to ensure, where possible, that guidelines 
for living donation are consistent, evidence based, and comprehensive to promote best outcomes for a precious resource.

Young, A., Storsley, L., Garg, A. X., Treleaven, D., Nguan, C. Y., Cuerden, M. S., Karpinski, M. Health outcomes for living kidney donors with isolated medical abnormalities: a systematic review. American Journal of Transplantation. 2008;8(9):1878‐90

The evidence for outcomes in donors with isolated medical abnormalities is often retrospective and conflicting.

Ahmadi AR, Lafranca JA, Claessens LA, Imamdi RM, IJzermans JN, Betjes MG, Dor FJ. Shifting paradigms in eligibility criteria for live kidney donation: a systematic review. Kidney Int. 2015 Jan;87(1):31‐45.

This study identifies that a number of criteria, such as age, obesity, childbearing age should not be considered absolute contra‐indications to donation.  The authors note some limitations, including the quality of the included studies and lack of long‐term follow‐
up.
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26 In potential living donors, what are the necessary investigations to ensure safe 
donation whilst minimising the assessment time?

Is there a national common process ( or list) of the steps to be covered 
to assess a potential donor?

JLA Kidney Transplant PSP Assessment time, 
donor 
complications 
(DVT/PE, wound 
infection, length of 
hospital stay, blood 
loss, visceral injury, 
duration of 
operation)

Diagnostics Any age Tong, A, Chapman, J, Wong, G, de Bruijn, J, Craig, J. Screening and follow‐up of living kidney donors: a systematic review of clinical practice guidelines. Transplantation. 2011;92(9):962‐72

Current donor guidelines are lacking in quality and consistency.

Chai JW, Lee W, Yin YH, et al.. CT angiography for living kidney donors: accuracy, cause of misinterpretation and prevalence of variation. Korean J Radiol 2008;9(4):333â€“339. 
TÃ¼rkvatan A, Akinci S, Yildiz S, OlÃ§er T, Cumhur T. MDCT for preoperative evaluation of vascular anatomy in living renal donors. Surg Radiol Anat 2009;31(4):227â€“235. 
Blondin D, Andersen K, Kroepil P, et al.. Analysis of 64‐row multidetector CT images for preoperative angiographic evaluation of potential living kidney donors [in German]. Radiologe 2008;48(7):673â €“680. 
Asghari B, Babaei M, Pakroshan B, Vaziriniya A, Babamahmoodi A. Role of Multidetector Computed Tomography for Evaluation of Living Kidney Donors. Nephro‐urology Monthly. 2013;5(4):870‐873. doi:10.5812/numonthly.10875.

CT angiography is 95‐100% accurate in assessment of vascular anatomy in potential donors, and performs as well as traditional angiography.

Gluecker TM, Mayr M, Schwarz J, et al.. Comparison of CT angiography with MR angiography in the preoperative assessment of living kidney donors. Transplantation 2008;86(9):1249â €“1256. 

MR has the same accuracy as CTA.

Frick MP, Goldberg ME. Uro‐ and angiographic findings in a "normal" population: screening of 151 symptom‐free potential transplant donors for renal disease. AJR Am J Roentgenol. 1980 Mar;134(3):503‐5.

Findings of potential importance were identified in 2.1% of potential donors in this series, supporting the need for imaging.

Grewal, G.S., Blake, G.M. Reference data for 51Cr‐EDTA measurements of GFR derived from live kidney donors. Nuclear Medicine Communications. 2005; 26: 61‐65

Formal Cr‐EDTA measurement is recommended, with normal ranges provided on nomograms.  

Nilsson H, WadstrÃ¶m J, Andersson LG, Raland H, Magnusson A. Measuring split renal function in renal donors: can computed tomography replace renography? Acta Radiol. 2004 Jul;45(4):474‐80.
Soga S, Britz‐Cunningham S, Kumamaru KK, Malek SK, Tullius SG, Rybicki FJ.. Comprehensive comparative study of computed tomography‐based estimates of split renal function for potential renal donors: modified ellipsoid method and other CT‐based methods. J Comput Assist Tomogr. 2012 May‐Jun;36(3):323‐9. doi: 
10.1097/RCT.0b013e318251db15.

Accumulation of contract on CT may be able to replace scitigraphy to measure split function.
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27 When there is more than one potential living donor for an individual, what criteria 
should be used for selecting the donor to ensure optimum outcome for both 
donor and recipient?

What are the differences between longevity of kidneys donated from 
siblings, offspring and parents? Can the process of putting themselves 
forward for donation be made clearer for living donors, especially when 
there is more than one potential donor?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Mixed or complex Any age 2 1 0 1

28 In living donor transplantation, which interventions increase the number of 
potential donors coming forward, and the proportion proceeding to donation?

Why is live kidney donation not promoted? For those considering living 
kidney donation, what are the main impediments to going through with 
the donation? Can the process of putting themselves forward for 
donation be made clearer for living donors, especially when there is 
more than one potential donor? How many people in the general 
population are aware you don't have to be related to a recipient to 
donate a kidney? Why is the rate of living donor transplantation low in 
asian patients As a living donor (16 Oct 13), I found that the actual 
offer of one of my kidneys to my brother was one of the hardest things 
I have ever done.  I also think that he (and his wife) found asking the 
family quite difficult.  Why is there not a process whereby the 
transplant centre asks people instead of the recipient asking?

If this was done, the recipient could simply provide a long list of e‐mails 
for potential donors, who would all receive a suitable e‐mail from the 
transplant centre, and then they could ask questions etc BEFO

JLA Kidney Transplant PSP Number of 
potential donors, 
proportion 
proceeding to 
donation.

Education and 
training

Any age Hanson, C., Chadban, S. J., Chapman, J. R., Craig, J. C., Wong, G., Ralph, A. F., Tong, A. The expectations and attitudes of patients with chronic kidney disease toward living kidney donor transplantation: a thematic synthesis of qualitative studies. Transplantation. 
2015;99(3):540‐54

This review looked at attitudes of CKD patients towards living donation. The authors suggest that enhanced education and psychosocial support may help clarify, validate, and address patients' concerns regarding donor outcomes, guilt, relationship tensions, and 
donor recruitment. This may encourage informed decision‐making, increase access to living kidney donation, and improve psychosocial adjustment for transplant recipients.

Rodrigue, J. R. ; Cornell, D. L. ; Kaplan, B. A randomized trial of a home‐based educational approach to increase live donor kidney transplantation: effects in blacks and whites. Am J Kidney Dis. 2008 Apr;51(4):663‐70. doi: 10.1053/j.ajkd.2007.11.027. Epub 2008 Mar 4.
PMID: 18371542 

This was planned secondary analysis of a previously published randomized trial. 132 patients (60 black, 72 white) approved for kidney transplantation at 1 kidney transplant center in the southeastern United States. They were assigned to receive either standard clinic‐based (CB) transplant education (n = 69) or CB plus an HB (CB + HB) LDKT 
education program (n = 63). The HB education program was culturally sensitive for blacks, including using a minority health educator, brochures that highlight minority transplant recipients and donors, and discussion of race‐specific outcome data.Primary outcomes were proportions of patients with live donor inquiries, evaluations, and 
transplants 1 year after study participation.69 patients were assigned to the CB group, and 63 to the CB + HB group. After 1 year, there were 96 living donor inquiries (72.7%), 62 living donor evaluations (47.0%), and 54 LDKTs (40.9%). Patients assigned to the CB + HB group were more likely to have had living donor inquiries (odds ratio [OR], 1.7; 
confidence interval [CI], 1.2 to 3.0), a living donor evaluated (OR, 2.7; CI, 1.4 to 5.4), and LDKT (OR, 3.0; CI, 1.5 to 5.9). The effect was greater in blacks than whites for living donor evaluations and LDKT, but not for living donor inquiries (treatment‐by‐race interaction, P < 0.001, P < 0.001, and P = 0.8, respectively). Blacks in the CB + HB group were 
more likely to have had at least 1 living donor inquiry (51.7% versus 77.4%), at least 1 living donor evaluated (17.2% versus 48.4%), and LDKT (13.8% versus 45.2%) than those in the CB group. By comparison, whites in the CB + HB group were more likely to have had at least 1 living donor inquiry (72.5% versus 87.5%), at least 1 living donor 
evaluated (47.5% versus 71.9%), and LDKT (42.5% versus 59.4%) than those in the CB group.These results suggest that a culturally sensitive LDKT education program that reaches out to blacks and their social support network can overcome some barriers to LDKT in this population.

Barnieh, L ; McLaughlin, K ; Manns, B J. ; Klarenbach, S. ; Yilmaz, S. ; Taub, K. ; Hemmelgarn, B R. Evaluation of an education intervention to increase the pursuit of living kidney donation: a randomized controlled trial. Progress in Transplantation. 2011;21(1):36‐42
PMID: 21485941

Many transplant candidates have concerns about living donation. The aim of the study is yo determine whether a structured educational session increased eligible kidney transplant candidates' pursuit of living donation.
 Eligible transplant candidates were randomized to standard of care (n = 50) or to the educational intervention (n = 50), which included both written materials and a 2‐hour education session. The primary outcome was having a living donor contact the transplant program to express interest in donation for a patient, and a secondary outcome was 
the candidates' preference for treatment of end‐stage renal disease; both outcomes were determined at 3 months after enrollment.Of the 100 patients randomized, 4 in the intervention group and 2 in the standard of care group had a living donor contact the program (P = .45). Within‐group changes in treatment preference from baseline were seen 
in the education intervention group (P = .02), but not in the standard of care group (P = .37). This educational intervention did not increase the likelihood of a potential donor contacting the transplant program, compared with standard care. However, patients who received the educational intervention were more likely to change their treatment 
preference to living donation at study completion. Research investigating other methods of increasing living transplant rates is urgently required. 

Increasing Live Donor Kidney Transplantation: A Randomized Controlled Trial of a Home‐Based Educational Intervention
Rodrigue, J. R. ; Cornell, D. L. ;  Lin, J. K. ; Kaplan, B. ; Howard, R. J. 
American Journal of Transplantation. 2007;7(2):394‐401
PMID: 17173659
With the shortage of deceased donor kidneys and the superior clinical outcomes possible with live donor kidney transplantation (LDKT), more patients should seriously consider LDKT. However, little is known about how best to educate patients and their family members about LDKT. We evaluated the effectiveness of a home‐based (HB) 
educational program in increasing LDKT. Patients were randomized to clinic‐based (CB)   education alone (CB, n = 69) or CB plus HB education (CB+HB, n = 63). Compared to CB, more patients in the CB+HB group had living donor inquiries (63.8% vs. 82.5%, p = 0.019) and evaluations (34.8% vs. 60.3%, p = 0.005) and LDKTs (30.4% vs. 52.4%, p = 
0.013). Assignment to the CB+HB group, White race, more LDKT knowledge, higher willingness to discuss LDKT with others, and fewer LDKT concerns were predictors of having LDKT (p‐values < 0.05). Both groups demonstrated an increase in LDKT knowledge after the CB education, but CB+HB led to an additional increase in LDKT knowledge (p < 

Your path to transplant: a randomized controlled trial of a tailored computer education 
intervention to increase living donor kidney transplant. BMC Nephrology. 2014;15(1):166
PMID: 25315644; NCT02181114.

Because of the deceased donor organ shortage, more kidney patients are considering whether to 
receive kidneys from family and friends, a process called living donor kidney transplantation 
(LDKT). Although Blacks and Hispanics are 3.4 and 1.5 times more likely, respectively, to develop 
end stage renal disease (ESRD) than Whites, they are less likely to receive LDKTs. To address this   
disparity, a new randomized controlled trial (RCT) will assess whether Black, Hispanic, and White 
transplant patients' knowledge, readiness to pursue LDKT, and receipt of LDKTs can be increased 
when they participate in the Your Path to Transplant (YPT) computer‐tailored intervention. At the 
conclusion of the study, we will have assessed the effectiveness of an innovative and cost‐
effective YPT intervention that could be utilized to tailor LDKT discussion and education based 
on the needs of individual patients of different races in many healthcare settings.Trial 
registration: ClinicalTrials.gov, number NCT02181114.

Weng FL, Brown DR, Peipert JD, Holland B, Waterman AD. Protocol of a cluster randomized trial 
of an educational intervention to increase knowledge of living donor kidney transplant among 
potential transplant candidates. BMC Nephrology. 2013;14:256. doi:10.1186/1471‐2369‐14‐
256.
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30 In live kidney donors, does laparoscopic donor nephrectomy improve outcomes 
compared to open or mini‐incision nephrectomy?

Depending on wether I have open or keyhole surgery when I donate 
what length of convalescence can I expect? What is the safest 
technique for kidney donors

JLA Kidney Transplant PSP Recovery time, 
donor 
complications 
(DVT/PE, wound 
infection, length of 
hospital stay, blood 
loss, visceral injury, 
duration of 
operation)

Surgery Any age 1. Laparoscopic versus open nephrectomy for live kidney donors
Wilson, C ; Sanni, A ; Rix, D ; Soomro, N 
Cochrane Database of Systematic Reviews. 2011;11:CD006124
PMID: 22071829 
The aim of the syudy is to identify the benefits and harms of using laparoscopic compared to open nephrectomy techniques to recover kidneys from live organ donors. Searched the online databases CENTRAL (in The Cochrane Library 2010, Issue 2), MEDLINE 
(January 1966 to January 2010) and EMBASE (January 1980 to January 2010) and handsearched textbooks and reference lists. Selection of RCTs comparing laparoscopic donor nephrectomy (LDN) with open donor nephrectomy (ODN).Two review authors 
independently screened titles and abstracts for eligibility, assessed study quality, and extracted data. We contacted study authors for additional information where necessary.
Six studies were identified that randomised 596 live kidney donors to either LDN or ODN arms. All studies were assessed as having low or unclear risk of bias for selection bias, allocation bias, incomplete outcome data and selective reporting bias. Four of six 
studies had high risk of bias for blinding. Various different combinations of techniques were used in each study, resulting in heterogeneity in the results. The conversion rate from LDN to ODN ranged from 1% to 1.8%. LDN was generally found to be associated 
with reduced analgesia use, shorter hospital stay, and faster return to normal physical functioning. The extracted kidney was exposed to longer warm ischaemia periods (2 to 17 minutes) with no associated short‐term consequences. ODN was associated with 
shorter duration of procedure. For those outcomes that could be meta‐analysed there were no significant differences between LDN or ODN for perioperative complications (RR 0.87, 95% CI 0.47 to 4.59), reoperations (RR 0.57, 95% CI 0.09 to 3.64), early graft loss 
(RR 0.31, 95% CI 0.06 to 1.48), delayed graft function (RR 1.09, 95% CI 0.52 to 2.30), acute rejection (RR 1.41, 95 % CI 0.87 to 2.27), ureteric complications (RR 1.51, 95% CI 0.69 to 3.31), kidney function at one year (SMD 0.15, 95% CI ‐0.11 to 0.41) or graft loss 
at one year (RR 0.76, 95% CI 0.15 to 3.85). LDN is associated with less pain compared with open surgery; however, there are equivalent numbers of complications and occurrences of perioperative events that require further intervention. Kidneys obtained using 
LDN procedures were exposed to longer warm ischaemia periods than ODN‐acquired grafts, although this has not been reported as being associated with short‐term consequences

2. A meta‐analysis of mini‐open versus standard open and laparoscopic living donor nephrectomy
Antcliffe, D. ; Nanidis, T. G. ; Darzi, A. W. ; Tekkis, P. P. ; Papalois, V. E. 
Transplant International. 2009;22(4):463‐74
PMID: 19175543
Mini‐open donor nephrectomy (MODN) potentially combines advantages of standard open (SODN) and laparoscopic techniques (LDN). This article is a comparison of these techniques. A literature search was performed for studies comparing MODN with SODN 
or LDN. Nine studies met our selection criteria. Of the 1038 patients, 433 (42%) underwent MODN, 389 (37%) SODN and 216 (21%) LDN. MODN versus SODN. Operative time (P = 0.17), warm ischemia time (P = 0.20) and blood loss (P = 0.30) were not 
significantly different. Hospital stay and time to return to work were shorter for MODN by 1.67 days (P < 0.001) and 5 weeks (P = 0.03). Analgesia requirement and overall complications were less in the MODN group (P < 0.001) and (P = 0.03). Ureteric 
complications (P = 0.21) and 1‐year graft survival (P = 0.28) were not significantly different. MODN versus LDN: Operative and warm ischemia times were significantly shorter for the MODN by 55 min (P = 0.005) and 147 s (P < 0.001). Analgesia requirement was 
greater for the MODN group by 9.62 mEq morphine (P = 0.04). No significant differences were found for blood loss (P = 0.8), hospital stay (P = 0.35), donor complications (P = 0.40) or ureteric complications (P = 0.83). MODN appears to provide advantages for 
the donor in comparison to SODN and also has a shorter operative time when compared with the LDN.

1. Why potential live renal donors prefer laparoscopic nephrectomy: a survey of live donor attitudes.
BJU Int. 2007 Dec;100(6):1344‐6. Epub 2007 Sep 11.
Chung E, Grant AB, Hibberd AD, Sprott P.
PMID: 17850384 
To address donor attitudes and reasons for selecting either laparoscopic or open donor nephrectomy (LDN, ODN), as despite the increased interest in laparoscopic procedures, organ donation continues to lag behind the demand for organs, and many new initiatives have failed to reduce the gap.
This case series comprised a 10‐year review of medical records and a transplant database on donor demographics, analgesic requirements, postoperative complications and length of hospital stay. A structured telephone interview was conducted for all live donors to evaluate donor awareness, reasons for selecting LDN and the psychosocial impact 
of DN on donors' rehabilitation.
Between 1995 and 2004, 38 LDN and 38 ODN were carried out; 70% were women in both groups, with a respective mean age of 44.4 and 47.1 years. Three LDNs were converted to ODN due to technical difficulties. The mean operative duration for LDN (194.8 min) was 78 min longer than for ODN (116.8 min). As expected, the mean analgesia 
requirement and length of hospital stay was less for LDN than ODN, by 55.4 mg of morphine equivalent and 2.3 days. Although all renal donors were aware of the option of LDN, one patient chose ODN due to safety concerns. The primary source of donor information was derived predominantly from the donor assessment process. The main 
reason for choosing LDN was the earlier return to work (54%), followed by less postoperative pain (33%). In general, there was minimal psychosocial impact after renal transplantation and the overall donor experience was very positive (85%).
LDN has remained a safe, less‐invasive but effective technique for allograft procurement, with minimal morbidity. Overall, there is less postoperative pain and fewer surgical complications, and an earlier return to normal functioning. The level of satisfaction with the whole renal donation process was very positive, with minimal psychosocial impact.

2. Surgical aspects of living donor nephrectomy (*article in spanish)
BJU Int. 2007 Dec;100(6):1344‐6. Epub 2007 Sep 11.
Why potential live renal donors prefer laparoscopic nephrectomy: a survey of live donor attitudes.
PMID: 17850384 
To address donor attitudes and reasons for selecting either laparoscopic or open donor nephrectomy (LDN, ODN), as despite the increased interest in laparoscopic procedures, organ donation continues to lag behind the demand for organs, and many new initiatives have failed to reduce the gap.
This case series comprised a 10‐year review of medical records and a transplant database on donor demographics, analgesic requirements, postoperative complications and length of hospital stay. A structured telephone interview was conducted for all live donors to evaluate donor awareness, reasons for selecting LDN and the psychosocial impact 
of DN on donors' rehabilitation.
Between 1995 and 2004, 38 LDN and 38 ODN were carried out; 70% were women in both groups, with a respective mean age of 44.4 and 47.1 years. Three LDNs were converted to ODN due to technical difficulties. The mean operative duration for LDN (194.8 min) was 78 min longer than for ODN (116.8 min). As expected, the mean analgesia 
requirement and length of hospital stay was less for LDN than ODN, by 55.4 mg of morphine equivalent and 2.3 days. Although all renal donors were aware of the option of LDN, one patient chose ODN due to safety concerns. The primary source of donor information was derived predominantly from the donor assessment process. The main 
reason for choosing LDN was the earlier return to work (54%), followed by less postoperative pain (33%). In general, there was minimal psychosocial impact after renal transplantation and the overall donor experience was very positive (85%).
LDN has remained a safe, less‐invasive but effective technique for allograft procurement, with minimal morbidity. Overall, there is less postoperative pain and fewer surgical complications, and an earlier return to normal functioning. The level of satisfaction with the whole renal donation process was very positive, with minimal psychosocial impact.

3. Long‐term follow‐up of a randomized trial comparing laparoscopic and mini‐incision open live donor nephrectomy.
Dols LF1, Ijzermans JN, Wentink N, Tran TC, Zuidema WC, Dooper IM, Weimar W, Kok NF. 
Am J Transplant. 2010 Nov;10(11):2481‐7. doi: 10.1111/j.1600‐6143.2010.03281.x.
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32 Following living kidney donation, what interventions reduce the time for recovery 
(e.g.methods of pain relief)?

what are the different pain relief options post surgery? What pain relief 
will I receive post op? What can living donors do to help their post op 
recovery?

JLA Kidney Transplant PSP Time to return to 
work, length of 
hospital stay

Perioperative Any age Laparoendoscopic single‐site (LESS) vs laparoscopic living‐donor nephrectomy: a systematic review and meta‐analysis
Autorino, R., Brandao, L. F., Sankari, B., Zargar, H., Laydner, H., Akca, O., De Sio, M., Mirone, V., Chueh, S‐C J., Kaouk, J. H.
BJU International. 2015;115(2):206‐15

LESS reduces post‐op pain and analgesia requirement, but hospital stay was similar.

Yuan, H., Liu, L., Zheng, S., Yang, L., Pu, C., Wei, Q., Han, P. The safety and efficacy of laparoscopic donor nephrectomy for renal transplantation: an updated meta‐analysis. Transplantation Proceedings. 2013;45(1):65‐76

Laparoscopic nephrectomy reduces hospital stay and decreases time to return to work by over 2 weeks on average.

Wilson, C, Sanni, A, Rix, D, Soomro, N. Laparoscopic versus open nephrectomy for live kidney donors. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2011;11:CD006124

In this systematic review LDN was generally found to be associated with reduced analgesia use, shorter hospital stay, and faster return to normal physical functioning.

Antcliffe, D., Nanidis, T. G., Darzi, A. W., Tekkis, P. P., Papalois, V. E. A meta‐analysis of mini‐open versus standard open and laparoscopic living donor nephrectomy. Transplant International. 2009;22(4):463‐74

MODN reduces time to return to work compared to open, but not laparoscopic, donor nephrectomy.

Galli, T. T., Chiavegato, L. D., Liebano, R. E. Effects of TENS in living kidney donors submitted to open nephrectomy: A randomized placebo‐controlled trial. European Journal of Pain. 2015;19(1):67‐76

These results suggest that TENS decreases pain intensity at rest and during respiratory manoeuvres and increases maximal expiratory pressure during the postoperative period in kidney donors after open nephrectomy.

Klop, K. W., Kok, N. F., Dols, L. F., Dor, F. J., Tran, K. T., Terkivatan, T., Weimar, W., Ijzermans, J. N. Can right‐sided hand‐assisted retroperitoneoscopic donor nephrectomy be advocated above standard laparoscopic donor nephrectomy: a randomized pilot study. Transplant International. 2014;27(2):162‐169

HARP does not affect post operative pain or hospital length of stay.

Aniskevich, S., Taner, C. B., Perry, D. K., Robards, C. B., Porter, S. B., Thomas, C. S., Logvinov, I. I., Clendenen, S. R.. Ultrasound‐guided transversus abdominis plane blocks for patients undergoing laparoscopic hand‐assisted nephrectomy: a randomized, placebo‐controlled trial. Local & Regional Anesthesia. 2014;7:11‐6

TAP block reduces pain but does not affect time to discharge.

Nicholson, M. L., Elwell, R., Kaushik, M., Bagul, A., Hosgood, S. A. Health‐Related Quality of Life After Living Donor Nephrectomy: A Randomized Controlled Trial of Laparoscopic Versus Open Nephrectomy.Transplantation. 2011;91(4):457‐461

LDN reduces pain and improves quality of life.

Klop, K. W., Kok, N. F., Dols, L. F., d'Ancona, F. C., Adang, E. M., Grutters, J. P., Ijzermans, J. N. Cost‐Effectiveness of Hand‐Assisted Retroperitoneoscopic Versus Standard Laparoscopic Donor Nephrectomy: A Randomized Study. Transplantation. 2013;96(2):170‐175

No difference in return to work time with HARP.

3 3 0 0

33 Following living kidney donation, what are the long‐term health risks to the 
donor?

What are the long term implications (medical and pychological) for 
living donors? Are there any long‐term health problems for living 
donors? What long term effects will I notice living with one kidney? 
What is the evidence base for the long term health implications of a 
living donor? if I give my kidney away to a stranger, will my life be 
affected in any way, will it shorten my life span? if I give my kidney away 
to a stranger, will my life be affected in any way, will it shorten my life 
span? What are the long term effects of having only one nornal kidney? 
What, if any, are the long term effects of living with one kidney after 
donation and are there any medications which should be avoided? As a 
kidney donor, should I expect any permanent changes to my health or 
lifestyle? As a kidney donor, what would happen if I develope kidney 
disease e.g. could I have a transplant? What is the long term outcome, 
and what are the consequences for living kidney donors? What are the 
risks for living donors? Type 2 diabetes d

JLA Kidney Transplant PSP Rate of renal failure, 
hypertension, 
cardiovascular 
events, patient 
survival.

Surgery Any age Geir MjÃ¸en et al. Long‐term risks for kidney donors. Kidney International (2014) 86, 162â €“167; doi:10.1038/ki.2013.460

This study compares 1901 living donors at a median of 15 year post‐transplant to eligible individuals from the general population.  It identifies that kidney donors are at increased long‐term risk for ESRD, cardiovascular, and all‐cause mortality compared with a control group of non‐donors who would have been eligible for donation.

Segev DL, Muzaale AD, Caffo BS, Mehta SH, Singer AL, Taranto SE, McBride MA, Montgomery RA. Perioperative mortality and long‐term survival following live kidney donation. JAMA. 2010 Mar 10;303(10):959‐66. 

This study demonstrates similar, or even improved, long‐term (median 6 year) survival in kidney donors compared to population controls who would have been eligible for donation.
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34 Following living kidney donation, are there any long‐term psychological 
consequences to the donor?

What are the long term implications (medical and pychological) for 
living donors? What is evidence base for the psychological impact of a 
living donor? ARE KIDNEY DONORS HAPPY ABOUT THEIR ACTION OR DO 
THEY HAVE REGRETS If there are statistics for failure of the transplant 
within specified time periods, say, within one month, 6 months, one 
year, 3 years ‐ what are the implications on the donor who's kidney has 
failed? Are feelings of disappointment/anger/guilt/bereavement or 
whatever relative to the amount of time before their kidney fails in the 
recipient? Is psychological help available for transplant patients and 
their living donor if something goes wrong with the living donors' 
remaining kidney while the recipients kidney works fine?

JLA Kidney Transplant PSP Need for 
psychological/psyc
hiatric input or 
treatment, 
diagnosis of 
psychological 
disorder 
(depression, 
anxiety)

Psychological 
therapy

Any age Tong A, Chapman JR, Wong G, Kanellis J, McCarthy G, Craig JC. The motivations and experiences of living kidney donors: a thematic synthesis. Am J Kidney Dis. 2012 Jul;60(1):15‐26. doi: 10.1053/j.ajkd.2011.11.043. Epub 2012 Feb 4. Review.
PMID: 22305757

This systematic review identifies a number of psychosocial aspects affected by the decision to donate.  It also identified areas in the current literature, including longer‐term follow (particularly in higher risk donors), and the impact on donors entering the paired 
exchange scheme and non‐directed donors.
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35 Following living donor kidney transplantation, should donors avoid certain 
medications (e.g. NSAIDS)?

Are there drugs which should be avoids after donation? What, if any, 
are the long term effects of living with one kidney after donation and 
are there any medications which should be avoided? As a kidney donor, 
should I expect any permanent changes to my health or lifestyle? How 
safe is it for living kidney transplant donors to take ibuprofen?

JLA Kidney Transplant PSP Donor renal 
function, donor 
kidney disease, 
donor survival.

Drug Any age Grimsby GM, Andrews PE, Castle EP, Nunez R, Mihalik LA, Chang YH, Humphreys MR. Long‐term renal function after donor nephrectomy: secondary follow‐up analysis of the randomized trial of ketorolac vs placebo. Urology. 2014 Jul;84(1):78‐81. doi: 10.1016/j.urology.2014.04.009. 4 4 0 0

36 Following living kidney donation, are the outcomes from pregnancy the same as 
in non‐donors?

What are the outcomes for young females who donate a kidney and 
then become pregnant?

JLA Kidney Transplant PSP Conception rates, 
successful 
pregnancy rates, 
pregnancy 
complications.

Surgery Adult  Jones JW, Acton RD, Elick B, Granger DK, Matas AJ. Pregnancy following kidney donation. Transplant Proc 1993; 25: 3082. 

A study of 39 pregnancies in 23 women with 32 viable births revealing no significant problems and in particular no significant hypertension or proteinuria.

Garg, A. X. et al. Gestational hypertension and preeclampsia in living kidney donors. N Engl J Med. 2015 Jan 8;372(2):124‐33.doi:10.1056/NEJMoa1408932

Gestational diabetes or pre‐eclampsia are 2.4 times more common in donors compared to matched non‐donors in this study of 85 women. However, the incidences of caesarean section, postpartum haemorrhage, preterm birth (<37 weeks) and low birth weight (<2.5 kg) did not differ significantly between donors and nondonors.

Reisaeter AV, RÃ¸islien J, Henriksen T, Irgens LM, Hartmann A. Pregnancy and birth after kidney donation: the Norwegian experience. Am J Transplant. 2009; 9: 820‐824.

This study in Norway compared post donation births to the general population.  326 donors with 726 pregnancies, 106 after donation were studied. Adjusted analyses demonstrated an increased risk of pre‐eclampsia in donors post‐donation but no difference in stillbirth or other pregnancy outcomes.

Ibrahim HN, Akkina SK, Leister E, et al. Pregnancy outcomes after kidney donation. Am J Transplant. 2009; 9: 825‐834.

In this large study, 1085 donors reported 3213 pregnancies.  Pre‐and post‐donation pregnanacies in the same women were compared.  Fetal and maternal outcomes in post‐donation pregnancies were comparable to published rates in the general population. Post‐donation (vs. pre‐donation) pregnancies, were associated with a lower likelihood of 
full‐term deliveries (73.7% vs. 84.6%, p=0.0004) and a higher likelihood of fetal loss (19.2% vs. 11.3%, p<0.0001). Post‐donation pregnancies were also associated with a higher risk of gestational diabetes (2.7% vs. 0.7%, p=0.0001), gestational hypertension (5.7% vs. 0.6%, p<0.0001), proteinuria (4.3% vs. 1.1%, p<0.0001) and preeclampsia (5.5% 
vs. 0.8%, p<0.0001). 
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37 Following living kidney donation, what is the best model for donor follow‐up? What is the best way to monitor the long term health of a living donor 
to include psychological wellbeing ?

JLA Kidney Transplant PSP Donor outcomes 
(kidney function, 
survival, renal 
failure, 
psychological 
illness, 
hypertension).

Surgery Any age Tong, A, Chapman, J, Wong, G, de Bruijn, J, Craig, J. Screening and follow‐up of living kidney donors: a systematic review of clinical practice guidelines. Transplantation. 2011;92(9):962‐72

Guidelines are inconsistent and of poor quality, with most not meeting quality guides for clinical guidelines.

Lumsdaine JA, Wigmore SJ, Wooton D, Stewart C, Akyol M, Forsythe JL. Establishing a transplant coordinator‐led living kidney donor follow‐up clinic. Prog Transplant. 2003 Jun;13(2):138‐41.

Follow‐up with live‐donor nurse co‐ordinators is acceptable and effective.

1 1 0 0

40 In living donors entering the paired exchange scheme, how can we speed up the 
donation process?

Can we get paired donation working faster? JLA Kidney Transplant PSP Length of time from 
presentation to 
donation.

Service delivery Any age 1 0 0 1

41 In living kidney donation, would entering all donor‐recipient pairs into at least 
one round of the paired exchange scheme increase donation rates and improve 
matching?

If all living donor pairs were committed to going through at least one 
round of the Paired Exchange scheme, would it increase swap numbers 
and improve matching?

JLA Kidney Transplant PSP Donation rates, HLA 
mismatches

Surgery Any age Ratner LE, Rana A, Ratner ER, et al. The altruistic unbalanced paired kidney exchange: Proof of concept and survey of potential donor and recipient attitudes. Transplantation 2010; 89: 15â€“22.

Donors are more likely to agree to inclusion in paired exchange if there is a benefit for the recipient in terms of match or reduced donor age.

Gentry SE, Segev DL, Simmerling M, Montgomery RA. Expanding kidney paired donation through participation by compatible pairs.Am J Transplant 2007; 7: 2361â€“2370.

Modelling suggests that in a national scheme, match rates would be increased from 37% to 75%.

Bingaman AW, Wright FH, Murphey CL. Kidney paired donation in live‐donor kidney transplantation. N Engl J Med 2010; 363: 1091â €“1092.

Clinical experience suggesting that inclusion of compatible pairs may increase transplant rates.

1 0 0 1

42 Do the medical and psychological impacts in altruistic living donors differ from 
those in directed donors?

What are the long term implications (medical and pychological) for non‐
directed donors? Do they differ from directed donors?

JLA Kidney Transplant PSP Medical 
complications, 
psychological 
complications

Mixed or complex Any age 1. The psychological evaluation of Samaritan kidney donors: a systematic review
Kranenburg, L. ; Zuidema, W. ; Erdman, R. ; Weimar, W. ; 
Psychological Medicine. 2008;38(2):177‐85
PMID: 17617934 
Living kidney donation to a loved one has become common practice. Another type of living donation that is becoming more acceptable to the transplant community is 'Samaritan donation'. Samaritan kidney donors are willing to donate to patients they do not 
know. Until recently there has been great reluctance to accept the offers of Samaritan donors because it was feared that these donors might be mentally unstable.The purpose of this article is to review the literature about the psychological evaluation of potential 
Samaritan kidney donors for donor suitability. We have performed a systematic literature search in Pubmed, ISI Web of Science and PsycINFO. We compare and discuss how each study approaches the question about Samaritan donor selection. In addition, we 
have also screened the studies for reports of rejections of Samaritan donors on psychological grounds. We have found five articles that at least in some detail describe the evaluation of potential Samaritan donors. For all five articles found, a consultation with 
either a psychiatrist or a psychologist formed a standard part of the donor evaluation procedure. This evaluation consisted of an interview, and in most instances, additional psychometric testing. According to the articles found, the two major criteria for donor 
rejection were psychopathology/psychological instability and motivational issues. Three studies reported on the rejection of potential donors on psychological grounds.The evaluation of Samaritan kidney donors is a developing field in clinical medicine. Given the 
relatively low incidence of these types of donations, we recommend the exchange of experience between centres that run a Samaritan donor programme, in order to improve donor evaluation criteria.
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43 What interventions could increase the number of altruistic donors putting 
themselves forwards and proceeding to donation?

What would encourage more people to put themselves forward as non‐
directed donors? Why is there so little publicity about giving a kidney to 
a stranger? Given that the rate of transplants from non‐directed 
'altruistic' donors varies so much between different major hospitals in 
the UK, what is the reason for this discrepency? ie is it the lack of 
surgeons, lack of equipment or lack of co‐ordinators to manage the 
earlier stages of the process? Or even lack of publicity in certain areas, 
or a general unwillingness on the part of medical staff? What are the 
reasons for the high drop out rate of potential altruistic donors from 
initial enquiry at Renal Units. What would be the most effective method 
of better informing families of potential donors who pressurise donors 
to withdraw. How many people in the general population are aware of 
live altruistic kidney donation?

(I knew nothing of this until I developed renal failure and I've an interest 
in medical matters. An increase in awareness may increase potential don

JLA Kidney Transplant PSP Altruistic donation 
rates, proportion of 
donors proceeding 
to donation.

Education and 
training

Any age 1. Evaluation of an education intervention to increase the pursuit of living kidney donation: a randomized controlled trial
Progress in Transplantation. 2011;21(1):36‐42
PMID: 21485941
Barnieh, L ; McLaughlin, K ; Manns, B J. ; Klarenbach, S. ; Yilmaz, S. ; Taub, K. ; Hemmelgarn, B R. 
Many transplant candidates have concerns about living donation. The aim of the study is yo determine whether a structured educational session increased eligible kidney transplant candidates' pursuit of living donation.
 Eligible transplant candidates were randomized to standard of care (n = 50) or to the educational intervention (n = 50), which included both written materials and a 2‐hour education session. The primary outcome was having a living donor contact the transplant program to express interest in donation for a patient, and a secondary outcome was 
the candidates' preference for treatment of end‐stage renal disease; both outcomes were determined at 3 months after enrollment.Of the 100 patients randomized, 4 in the intervention group and 2 in the standard of care group had a living donor contact the program (P = .45). Within‐group changes in treatment preference from baseline were seen 
in the education intervention group (P = .02), but not in the standard of care group (P = .37). This educational intervention did not increase the likelihood of a potential donor contacting the transplant program, compared with standard care. However, patients who received the educational intervention were more likely to change their treatment 
preference to living donation at study completion. Research investigating other methods of increasing living transplant rates is urgently required. 
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44 What is the social impact of altruistic donation outside of the donor, recipients 
and their immediate families?

DOES ALTRUISTIC KIDNEY DONATION HAVE A SOCIAL IMPACT OUTSIDE 
THE DONOR AND RECIPIENT AND THEIR IMMEDIATE FAMILIES

JLA Kidney Transplant PSP Social impact. Mixed or complex Any age Clarke A, Mitchell A, Abraham C. Understanding donation experiences of unspecified (altruistic) kidney donors. Br J Health Psychol. 2014 May;19(2):393‐408. doi: 10.1111/bjhp.12048. 

This study identified not just improved personal connections, but also new community and social connections to altruistic donors after donation.

1 1 0 0



45 What is the most effective way to allocate altruistically donated kidneys to 
maximise outcomes?

Is there evidence that the criteria for matching altruistic donations 
could be better targeted eg similar ages may have a better outcome

JLA Kidney Transplant PSP Transplant rates, 
transplant function, 
HLA mismatches, 
transplant survival.

Mixed or complex Any age de Klerk M, Zuidema WC, Ijzermans JN, Weimar W.On chain lengths, domino‐paired and unbalanced altruistic kidney donations. Clin Transpl. 2009:247‐52.

Suggests chains of up to 3 for logistic reasons.

Dickerson, J., Procaccia, A., and Sandholm, T. 2012. Optimizing Kidney Exchange with Transplant Chains: Theory and Reality. In Proceedings of the International Conference on Autonomous Agents and Multiagent Systems (AAMAS).  http://www.cs.cmu.edu/~sandholm/www/chains.aamas12.pdf

Modelling suggests little benefit from chains longer than 3/4.

Montgomery RA1, Gentry SE, Marks WH, Warren DS, Hiller J, Houp J, Zachary AA, Melancon JK, Maley WR, Rabb H, Simpkins C, Segev DL. Domino paired kidney donation: a strategy to make best use of live non‐directed donation. Lancet. 2006 Jul 29;368(9533):419‐21.

Suggests significant benefit in transplant rate by using domino chains rather than pairs.

1 1 0 0

46 Would reimbursement of altruistic living kidney donors increase donation rates 
without leading to exploitation?

What is the reason/are the reasons  for not allowing payment for giving 
a kidney for the NHS to use?  I know expenses are already paid.
The fundamental question needs to be freshly debated as there are so 
many with entrenched views.
Because of the urgency of the need for more kidneys to transplant this 
debate should be considered NOW. The cost of dialysis treatment is 
quoted around &pound;30000 per annum and fast escalating. The 
average waiting list for renal transplant is around 4‐5 years. During this 
time the patient remain unproductive with stress on the family 
members. I am of the opinion that by the year 2020, no Western Health 
Service shall be able to provide renal replacement therapy to all its 
patients for the number of patients. The incidence CKD is not only 
rising ( diabetic nephropathy) and there is shortage of donor kidneys. I 
feel soon irrational rationing will occur.Why not then, the Health service 
purchase a kidney from altruistic kidney donors? The donors should  
be screened by psychiatrists, 

JLA Kidney Transplant PSP Donation rates. Surgery Any age Matas AJ, Schnitzler M. Payment for living donor (vendor) kidneys: a cost‐effectiveness analysis. Am J Transplant. 2004 Feb;4(2):216‐21.

Modelling study looking at the costs of living donation.  Suggests that the break‐even point to ensure that living donation does not lose money would be to pay $90,000 per donor.

Barnieh L, Gill JS, Klarenbach S, Manns BJ. The cost‐effectiveness of using payment to increase living donor kidneys for transplantation. Clin J Am Soc Nephrol. 2013 Dec;8(12):2165‐73. doi: 10.2215/CJN.03350313

Another study from Canada suggesting that payment would be cost effective, even with a small (~5%) increase in donation rates.

2 1 0 1

48 In deceased donor kidney transplant recipients, what effect would more specific 
tissue typing have on waitiing times and outcomes? (e.g. HLA‐DQA, DPA and DBP 
matching)

Should additional HLA loci not currently considered in the matching 
algorithm for organ allocation (eg DQA, DPA, DPB) be considered in 
future? Is there a need for a co‐ordinated database of HLA‐specific 
antibody specificities with particular emphasis upon the identification 
of specific epitopes and their frequency in the transplant population?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age 2 0 0 2

49 In kidney transplant recipients, how can we better assess the likely immunological 
response to a particular organ?

how can we immunologically assesss recipients to determine how well 
they will tolerate a particular kidney

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age 1 0 0 1

51 In potential recipients of blood group (ABO) incompatible kidney transplants, 
which interventions reduce antibody titres and improve the safety and results of 
transplantation?

Will ABOi transplants become easier and more accessible? What is 
being done into antibodies Antibody incompatible transplantation is a 
growing treatment modality for hard to transplant cases. Should more 
be done to research novel strategies to deplete ABO/HLA antibodies 
prior to transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Macklin, P. S., Morris, P. J., Knight, S. R. A systematic review of the use of rituximab for desensitization in renal transplantation. Transplantation. 2014;98(8):794‐805. 

This systematic review identified a number of randomised and non‐randomised studies, although heterogeneity precluded meta‐analysis.  The authors conclude that there is some evidence for rituximab being as effective as splenectomy.  However, they conclude 
that further randomized controlled trials are required to better define the efficacy, long‐term safety, and optimal dosing regimen of rituximab in this setting.

Eskandary, F., Wahrmann, M., Biesenbach, P., Sandurkov, C., Konig, F., Schwaiger, E., Perkmann, T., Kunig, S., Derfler, K., Zlabinger, G. J., et al. ABO antibody and complement depletion by immunoadsorption combined with membrane filtration ‐ A randomized, controlled, cross‐over trial. Nephrology Dialysis Transplantation. 2014;29(3):706‐14

Vo, A. A., Choi, J., Cisneros, K., Reinsmoen, N., Haas, M., Ge, S., Toyoda, M., Kahwaji, J., Peng, A., Villicana, R., et al. Benefits of Rituximab Combined With Intravenous Immunoglobulin for Desensitization in Kidney Transplant Recipients. Transplantation. 2014;98(3):312‐319
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52 In potential recipients of HLA incompatible kidney transplants, what level of HLA 
antibody is safe to transplant across? What factors or characteristics affect this 
level?

what level of HLA antibody is safe to transplant across (at various levels 
of therapy) What factors (external) or characteristics of antibody 
defines pathogenicity of HLA‐specific antibodies?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age 2 0 0 2

53 In kidney transplant recipients, which strategies prevent the formation of donor 
specific antibodies?

how can HLA antibody production be prevented? How can we best 
prevent antibodies damaging kidney transplants?

JLA Kidney Transplant PSP Donor specific 
antibody formation.

Drug Any age Todeschini, M, Cortinovis, M, Perico, N, Poli, F, Innocente, A, Cavinato, R A, Gotti, E, Ruggenenti, P, Gaspari, F, Noris, M, et al. In kidney transplant patients, alemtuzumab but not basiliximab/low‐dose rabbit anti‐thymocyte globulin induces B cell depletion and regeneration, which associates with a high incidence of de novo donor‐specific anti‐HLA 
antibody development. Journal of Immunology. 2013;191(5):2818‐28

Use of Alemtuzumab may promote DSA production via B‐cell proliferation and regeneration.

2 0 0 2

54 In kidney transplant recipients, does routine screening for and treatment of 
donor‐specific antibodies improve outcomes? What is the most effective 
intervention?

Does screening for de novo specific HLA antibody with intervention in 
positives (Rituximab plus increase in maintenance immunosippression) 
cause more good than harm? Does DSA surveillance improve outcomes 
post‐transplant? How can we treat patients who have antibodies 
against the kidney in their blood ? How can we best prevent antibodies 
damaging kidney transplants? Would affinity and binding kinetics 
measurement serve as risk stratification for cases with donor specific 
antibodies?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age Mohan, S., Palanisamy, A., Tsapepas, D., Tanriover, B., Crew, R. J., Dube, G., Ratner, L. E., Cohen, D. J., Radhakrishnan, J.  Donor‐specific antibodies adversely affect kidney allograft outcomes. Journal of the American Society of Nephrology. 2012;23(12):2061‐71

Donor specific antibodies double the risk of antibody mediated rejection and increase the risk of graft failure.

Eskandary, F., Bond, G., Schwaiger, E., Kikic, Z., Winzer, C., Wahrmann, M., Marinova, L., Haslacher, 
H., Regele, H., Oberbauer, R., et al. Bortezomib in late antibody‐mediated kidney transplant 
rejection (BORTEJECT Study): study protocol for a randomized controlled trial. Trials. 
2014;15(1):107
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58 In kidney transplant recipients, does laparoscopic implantation improve 
outcomes compared to open implantation?

Keyhole vs open graft implantation Are you bothered about function of 
the kidney (to be transplanted) only or also about the type of operation 
and scar you will be having? Do you know about key hole surgery for 
kidney transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Graft function, scar, 
QOL, postoperative 
pain, surgical 
complications

Surgery Any age Modi P, Rizvi J, Pal B, Bharadwaj R, Trivedi P, Trivedi A, Patel K, Shah K, Vyas J, Sharma S, Shah K, Chauhan R, Trivedi H. Laparoscopic kidney transplantation: an initial experience. Am J Transplant. 2011 Jun;11(6):1320‐4. doi: 10.1111/j.1600‐6143.2011.03512.x. Epub 2011 Apr 12.
PMID: 21486384 

He B, Mou L, Sharpe K, Swaminathan R, Hamdorf J, Delriviere L.. Laparoscopic kidney transplant by extra peritoneal approach: the safe transition from laboratory to the clinic. Am J Transplant. 2014 Aug;14(8):1931‐6.
PMID: 25040557

3 0 0 3

59 In women with at least one normal delivery, does transvaginal kidney 
transplantation provide equivalent outcomes to open surgery?

For a woman with at least one normal delivery, would you accept 
insertion of kidney through vagina and key hole surgery for kidney 
transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Adult Modi P, Pal B, Kumar S, Modi J, Saifee Y, Nagraj R, Qadri J, Sharmah A, Agrawal R, Modi M, Shah V, Kute V, Trivedi H. Laparoscopic Transplantation Following Transvaginal Insertion of the Kidney: Description of Technique and Outcome. Am J Transplant. 2015 Mar 23. doi: 10.1111/ajt.13224. [Epub ahead of print]
PMID: 25809421

1 0 0 1

60 In kidney transplant recipients, do donor or reperfusion biopsies aid organ 
selection and/or clinical management to improve outcomes when compared to 
no biopsies?

Are reperfusion biopsies useful to guide the initial management of renal 
transplant patients? Does biopsy of the deceased donor kidney from 
an elderly donor before implantation predict outcome?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age Wang CJ, Wetmore JB, Crary GS, Kasiske BL. The Donor Kidney Biopsy and Its Implications in Predicting Graft Outcomes: A Systematic Review. Am J Transplant. 2015 Mar 13. doi: 10.1111/ajt.13213. [Epub ahead of print]
PMID: 25772854

This systematic review identified 14 retrospective studies looking at the role of biopsies in the prediction of graft outcomes.   Of 15 semiquantitative scoring systems proposed, none consistently predicted posttransplant outcomes across studies. The authors 
conclude that routine use of biopsies to help determine whether or not to transplant a kidney should be reexamined.

2 0 0 2

62 In kidney transplant recipients, what interventions at the time of transplantation 
improve graft outcomes?

How can interventions at time of transplant of improve early and long 
term graft outcome

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Vlachopanos, G., Kassimatis, T. I., Agrafiotis, A.  Perioperative administration of high‐dose recombinant human erythropoietin for delayed graft function prevention in kidney transplantation: a meta‐analysis. Transplant International. 2015;28(3):330‐40

EPO does not protect against DGF and may increase blood pressure.

Alberts, V. P., Idu, M. M., Legemate, D. A., Laguna Pes, M. P., Minnee, R. C. Ureterovesical anastomotic techniques for kidney transplantation: a systematic review and meta‐analysis. Transplant International. 2014;27(6):593‐605

Of the three most frequently used ureterovesical anastomotic techniques, the Lich‐Gregoir technique results in fewer urological complications.

1 0 0 1

63 In kidney transplant recipients, does the use of ureteric stents improve outcomes 
compared to no stent?

Is the use of ureter‐tubes of advantage in kidney transplantation? JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age Wilson, C H., Rix, D A., Manas, D M. Routine intraoperative ureteric stenting for kidney transplant recipients.[Update of Cochrane Database Syst Rev. 2005;(4):CD004925; PMID: 16235385]. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2013;6:CD004925

This systematic review demonstrates a significant reduction in major ureteric complications with routine stenting, at the expense of an increase in infections unless prophylaxis was used.  The authors conclude that more studies are needed to investigate the use of 
selective versus universal prophylactic stenting and for the unresolved issues of quality of life and cost.

1 0 0 1

64 In kidney transplant recipients, what is the most effective method of analgesia for 
the postoperative period?

Could more help be given to patients with their pain management, after 
transplant especially to those who have never had an operation before. 
Wound drains are particularly painful and hard to manage  and cope 
with. Doctors and nurses have little empathy regarding this.

JLA Kidney Transplant PSP Pain scores, 
complications 
(chest infection, 
side effects, adverse 
events).

Perioperative Any age Soltani Mohammadi, S., Dabir, A., Shoeibi, G. Efficacy of Transversus Abdominis Plane Block for Acute Postoperative Pain Relief in Kidney Recipients: A Double‐Blinded Clinical Trial. Pain Medicine. 2014;15(3):460‐464

TAP blocks reduce analgesia requirements and pain scores.

Kim, S. Y., Huh, K. H., Roh, Y. H., Oh, Y. J., Park, J., Choi, Y. S. Nefopam as an adjunct to intravenous patient‐controlled analgesia after renal transplantation: a randomised trial. Acta Anaesthesiologica Scandinavica. 2015;[Record in progress]

In combination with fentanyl PCA, nefopam reduced post‐operative fentanyl consumption with superior analgesia after renal transplantation.

Gulyam Kuruba, S. M., Mukhtar, K., Singh, S. K. A randomised controlled trial of ultrasound‐guided transversus abdominis plane block for renal transplantation. Anaesthesia. 2014;69(11):1222‐1226

Use of ultrasound‐guided transversus abdominis plane block for renal transplantation did not reduce 24‐h morphine requirements.

Negi, S., Sen, I., Arya, Vi., Sharma, A. Dexmeditomidineversus fentanyl as coadjuvants of balanced anaesthesia technique in renal transplant recipients. Middle East Journal of Anesthesiology. 2014;22(6):549‐57

Dexmedetomidine‐based anaesthetic regimen versus fentanyl‐based anaesthesia provided appropriate anxiolysis and analgesia for conducting invasive procedures and subsequent epidural administration of these agents reduced anaesthetic requirement and prolonged postoperative analgesia without compromising hemodynamics and respiratory 
parameters. Further dose finding studies can be conducted in kidney transplant recipients.

Hadimioglu, N., Ulugol, H., Akbas, H., Coskunfirat, N., Ertug, Z., Dinckan, A. Combination of epidural anesthesia and general anesthesia attenuates stress response to renal transplantation surgery. Transplantation Proceedings. 2012;44(10):2949‐54

Freir, N. M., Murphy, C., Mugawar, M., Linnane, A., Cunningham, A. J. Transversus Abdominis Plane Block for Analgesia in Renal Transplantation: A Randomized Controlled Trial. Anesthesia and Analgesia. 2012;115(4):953‐957

Shoeibi, G, Babakhani, B, Mohammadi, SS. The efficacy of ilioinguinal‐iliohypogastric and intercostal nerve co‐blockade for postoperative pain relief in kidney recipients. Anesthesia & Analgesia. 2009;108(1):330‐3

Arslan Akpek, E., Kayhan, Z. Patient‐controlled epidural analgesia with morphine in renal transplant patients. Transplantation Proceedings. 2000;32(3):613‐5

The Effects of Continuous Transversus Abdominis Plane (TAP) Catheters on Postoperative Pain 
After Renal Transplantation.  NCT01679106

1 1 0 0

65 In kidney transplant recipients, what is the best regimen for intravenous fluid 
replacement?  Does this vary by transplant type or recipient characteristics?

What is the best post transplantation IVF regime/replacement:
Donor characteristics and organ type
Recipient Co‐morbidities
Recipient residual renal function

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Perioperative Any age Potura, E., Lindner, G., Biesenbach, P., Funk, G. C., Reiterer, C., Kabon, B., Schwarz, C., Druml, W., Fleischmann, E. An Acetate‐Buffered Balanced Crystalloid Versus 0.9% Saline in Patients with End‐Stage Renal Disease Undergoing Cadaveric Renal Transplantation: A Prospective Randomized Controlled Trial. Anesthesia and Analgesia. 2015;120(1):123‐
129

This trial showed some benefit from a low chloride solution, with less hyperchloraemia, less acidosis and a reduction in catecholamine requirements.

Abdallah, E., El‐Shishtawy, S., Mosbah, O., Zeidan, M. Comparison between the effects of intraoperative human albumin and normal saline on early graft function in renal transplantation. International urology and nephrology. 2014;46(11):2221‐2226

This study revealed that the use of 20 % human albumin as an intraoperative volume expander provides no more benefit than the use of 0.9 % normal saline in terms of immediate graft function in living donor renal transplantation.

Shah, R. B., Shah, V. R., Butala, B. P., Parikh, G. P. Effect of intraoperative human albumin on early graft function in renal transplantation. Saudi Journal of Kidney Diseases & Transplantation. 2014;25(6):1148‐53

Twenty percent human albumin given intraoperatively, as a volume expander, does not improve early graft function in living donor renal transplantation. It should be used selectively rather than as a routine protocol.

Ghorbani, A., Feli, M., Ehsanpour, A., Shahbazian, H., Hayati, F., Roozbeh, J.  Half‐Saline versus Combined Normal Saline and 1/3‐2/3 Intravenous Fluid Therapy in Kidney Transplantation. International Journal of Organ Transplantation Medicine. 2011;2(3):101‐4

Either half‐saline or normal saline and 1/3‐2/3 intravenous solution can be safely used as fluid replacement therapy after kidney transplantation.

Kim, S. Y., Huh, K. H., Lee, J. R., Kim, S. H., Jeong, S. H., Choi, Y. S. Comparison of the Effects of Normal Saline Versus Plasmalyte onAcid‐Base Balance During Living Donor Kidney Transplantation Using the Stewart and Base Excess Methods. Transplantation Proceedings. 2013;45(6):2191‐6

Both NS and Plamalyte can be used safely during uncomplicated living donor kidney transplantation. However, Plasmalyte more stably maintains acid‐base and electrolyte balance compared with NS especially during the postreperfusion period.

Nuraei, N., Khajenouri, R., Soleimani, M., Dabbagh, A. The effects of intraoperative normal saline versus lactated ringer solution on clinical outcomes and laboratory findings in renal transplant patients. Tehran University Medical Journal. 2010;68(4):243‐9

The results of this study demonstrated that both of the crystalloid solutions assessed, normal saline and lactated ringer solution, are safe for using in patients undergoing surgical operation and there is not a risk of hyperkalemia in renal transplant patients receiving lactated ringer. This study was performed on live kidney transplants and the results 
were not applicable to cadaver transplants.

Khajavi, MR, Etezadi, F, Moharari, RS, Imani, F, Meysamie, AP, Khashayar, P, Najafi, A. Effects of normal saline vs. lactated ringer's during renal transplantation. Renal Failure. 2008;30(5):535‐9

Wan Susan,  Roberts Matthew A,  Mount Peter. Normal saline versus lower‐chloride 
solutions for kidney transplantation. Cochrane Database of Systematic Reviews: Reviews 
2013; Issue 9
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66 In kidney transplant recipients, which cardiovascular medications improve 
outcomes (e.g. aspirin, angiotensin converting enzyme inhibitors, angiotensin 
receptor blockers, statins)?

What treatments reduce risk of cardiovascular disease in prevalent 
transplant patients? Aspirin? ACEi/ARB? Does aspirin improve 
outcomes following kidney transplantation? Do ACE inhibitors improve 
outcomes in renal transplantation? Do ACE inihibitors improve 
outcomes in proteinuric and/or hypertensive patients? Do statins 
improve outcomes in transplant recipients?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
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Drug Any age Jennings, D. L., Taber, D. J. Use of renin‐angiotensin‐aldosterone system inhibitors within the first eight to twelve weeks after renal transplantation. Annals of Pharmacotherapy. 2008;42(1):116‐20

This study identified 7 RCTs, and concluded that early initiation of ACEi is safe.  Only two studies investigated efficacy. Results from the efficacy trials indicate that early initiation of an ACE inhibitor may be more effective than a beta‐blocker in reducing left 
ventricular hypertrophy and proteinuria after 24 months of treatment.

Cross NB, Webster AC, Masson P, O'Connell PJ, Craig JC. Antihypertensive treatment for kidney transplant recipients. Cochrane Database Syst Rev. 2009 Jul 8;(3):CD003598. doi: 10.1002/14651858.CD003598.pub2. Review.
PMID: 19588343

In this Cochrane review, CCB compared to placebo/no treatment (plus additional agents in either arm as required) reduced graft loss (RR 0.75, 95% CI 0.57 to 0.99) and improved glomerular filtration rate (GFR), (MD, 4.45 mL/min, 95% CI 2.22 to 6.68). Data on 
ACEi versus placebo/no treatment were inconclusive for GFR (MD ‐8.07 mL/min, 95% CI ‐18.57 to 2.43), and variable for graft loss, precluding meta‐analysis. In direct comparison with CCB, ACEi decreased GFR (MD ‐11.48 mL/min, 95% CI ‐5.75 to ‐7.21), 
proteinuria (MD ‐0.28 g/24 h, 95% CI ‐0.47 to ‐0.10), haemoglobin (MD ‐12.96 g/L, 95% CI ‐5.72 to ‐10.21) and increased hyperkalaemia (RR 3.74, 95% CI 1.89 to 7.43).  The authors concluded that CCB are likely the first‐line agent of choice, but that more high 
quality studies reporting patient centred outcomes are required.

Palmer, S C., Navaneethan, S D., Craig, J C., Perkovic, V, Johnson, D W., Nigwekar, S U., Hegbrant, J, Strippoli, G F. HMG CoA reductase inhibitors (statins) for kidney transplant recipients. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2014;1:CD005019

Statins may reduce cardiovascular events in kidney transplant recipients, although treatment effects are imprecise. Statin treatment has uncertain effects on overall mortality, stroke, kidney function, and toxicity outcomes in kidney transplant recipients. Additional 
studies would improve our confidence in the treatment benefits and harms of statins on cardiovascular events in this clinical setting.  Event data are largely based on one large good quality RCT.

Taha, R., White, S. A., Horsburgh, T., Nicholson, M. L. Antithrombotic effects of aspirin after renal transplantation. Transplantation Proceedings. 2000;32(3):550

Low‐dose aspirin appears safe and may reduce the risk of graft thrombosis.

Holdaas H, FellstrÃ¶m B, Jardine AG, Holme I, Nyberg G, Fauchald P, GrÃ¶nhagen‐Riska C, Madsen S, Neumayer HH, Cole E, Maes B, AmbÃ¼hl P, Olsson AG, Hartmann A, Solbu DO, Pedersen TR; Assessment of LEscol in Renal Transplantation (ALERT) Study Investigators. Effect of fluvastatin on cardiac outcomes in renal transplant recipients: a 
multicentre, randomised, placebo‐controlled trial.  Lancet. 2003 Jun 14;361(9374):2024‐31.

Large study in over 2000 kidney recipients, demonstrating a reduction in event rates with statin therapy, but no difference in intervention rates or mortality.

Comparison of Standard Versus Low Dose AdvagrafÂ® With or Without Angiotensin‐converting 
Enzyme Inhibitor (ACEi)/Angiotensin Receptor Blocker (ARB) on Histology and Function of Renal 
Allografts.  NCT00933231
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69 In kidney transplant recipients, what is the optimal blood pressure target?  Is this 
the same as the non‐transplant population?

what is the optimal blood pressure for renal transplant patients? Is 
there any evidence that blood pressure targets are the same post kidney 
transplant as for the general population? Are the treatment targets for 
cardiovascular risk factors the same as a general (non‐transplant) 
population?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
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Drug Any age Reduction of Night‐time Blood Pressure in Pediatric Renal Transplant Recipients.  NCT01007994. 3 0 0 3

71 In kidney transplant recipients, can we predict those at high risk of new‐onset 
diabetes?  What interventions can minimise this risk?

2 months after transplant, I was diagnosed with T2 diabetes, which I 
was told after diagnosis can be as a result of kidney transplant.  I wasn't 
told/warned about this prior to my transplant.  Is there any way of 
identifying patients on the transplant list that are likely to become 
diabetic? How can the incidence of post‐transplant diabetes mellitus be 
reduced?

JLA Kidney Transplant PSP Incidence of new 
onset diabetes

Drug Any age Knight, S R., Morris, P J. Steroid avoidance or withdrawal after renal transplantation increases the risk of acute rejection but decreases cardiovascular risk. A meta‐analysis. Transplantation. 2010;89(1):1‐14

Steroid withdrawal/avoidance significantly reduces the risk of NODM compared to steroid maintenance.

Sharif, A, Shabir, S, Chand, S, Cockwell, P, Ball, S, Borrows, R. Meta‐analysis of calcineurin‐inhibitor‐sparing regimens in kidney transplantation. Journal of the American Society of Nephrology. 2011;22(11):2107‐18

CNI sparing strategies reduce the risk of new‐onset diabetes

Didsbury, M, McGee, R G., Tong, A, Craig, J C., Chapman, J R., Chadban, S, Wong, G. Exercise training in solid organ transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis. Transplantation. 2013;95(5):679‐87

Exercise training does not reduce the risk of new‐onset diabetes.

Hecking, M., Haidinger, M., Doller, D., Werzowa, J., Tura, A., Zhang, J., Tekoglu, H., Pleiner, J., Wrba, T., Rasoul‐Rockenschaub, S., et al. Early Basal Insulin Therapy Decreases New‐Onset Diabetes after Renal Transplantation. Journal of the American Society of Nephrology. 2012;23(4):739‐749

Basal insulin immediately post‐transplant significantly reduces the risk of NODAT.

Sharif, A., Ravindran, V., Moore, R., Dunseath, G., Luzio, S., Owens, D., Baboolal, K. The Effect of Rosuvastatin on Insulin Sensitivity and Pancreatic Beta‐Cell Function in Nondiabetic Renal Transplant Recipients. American Journal of Transplantation. 2009;9(6):1439‐45

Statins do not decrease risk.

Ekberg, J., Ekberg, H., Jespersen, B., Kallen, R., Skov, K., Olausson, M., Mjornstedt, L., Lindner, P. 
An in‐progress, open‐label, multi‐centre study (SAILOR) evaluating whether a steroid‐free 
immunosuppressive protocol, based on ATG induction and a low tacrolimus dose, reduces the 
incidence of new onset diabetes after transplantation. Transplantation Research. 2014;3:12

A Clinical Trial to Prevent New Onset Diabetes After Transplantation. NCT01683331

This trial randomises patients to early insulin therapy or standard of care.

Efficacy Study of Sitagliptin to Prevent New‐onset Diabetes After Kidney Transplant. 
NCT01928199

A study investigating the role of sitagliptin in prevention of NODM.
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73 In kidney transplant recipients, does antibiotic prophylaxis reduce the risk of 
urinary tract infection compared to no prophylaxis?

I would like more research done is UTI's etc.....one thing I hear from 
patients time and again is how they never knew they had a problem 
.......yet had UTI's for so long before, post transplant infections can be 
very common too. Do prophylactic antibiotics reduce the incidence of 
UTIs? Are there any new, effective treatments for the common 
infections that follow after kidney transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Incidence of urinary 
tract infection

Drug Any age Green, H., Rahamimov, R., Gafter, U., Leibovitci, L., Paul, M. Antibiotic prophylaxis for urinary tract infections in renal transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis. Transplant Infectious Disease. 2011;13(5):441‐7

This systematic review included 6 RCTs (545 patients) and demonstrated a significant reduction in risk of bacturia and sepsis, but no difference in graft survival with prophylaxis.  Of note, no studies reported risk of symptomatic urinary tract infection.  Only two 
studies were included in most analyses.  Due to the paucity of information and age of the trials included, the authors conclude that "further trials examining the efficacy of antibiotic prophylaxis to prevent UTIs for renal transplant patients are warranted. "

Efficacy of Fosfomycin‐Trometamol in Urinary Tract Infection Prophylaxis After Kidney 
Transplantation.  NCT01820897
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74 In kidney transplant recipients, is screening for BK virus (with appropriate 
intervention) clinically‐ and cost‐effective compared to no screening?  What is 
the most effective intervention?

Does BK virus screening followed by intervention in 'positives' improve 
kidney transplant outcome and is it cost‐effective? The polyoma virus is 
thought to play a key role in kidney rejection. Are you aware of this? 
Does BK monitoring aid patient management post‐transplant? Is 
immunosuppressive dose reduction in BK virus infection effective?

JLA Kidney Transplant PSP BK nephropathy, 
graft loss, graft 
function, cost 
effectiveness

Diagnostics Any age Johnston, O, Jaswal, D, Gill, J., Doucette, S, Fergusson, D, Knoll, G. Treatment of polyomavirus infection in kidney transplant recipients: a systematic review. Transplantation. 2010;89(9):1057‐70

In this meta‐analysis, there was no graft survival benefit of adding antivirals (cidofovir or leflunomide) to immunosuppression reduction for the management of PVAN. However, the evidence base is poor and highlights the urgent need for adequately powered 
randomized trials to define the optimal treatment of this important condition.

Lee, B. T., Gabardi, S., Grafals, M., Hofmann, R. M., Akalin, E., Aljanabi, A., Mandelbrot, D. 
A., Adey, D. B., Heher, E., Fan, P. Y., et al. Efficacy of Levofloxacin in the Treatment of BK 
Viremia: A Multicenter, Double‐Blinded, Randomized, Placebo‐Controlled Trial. Clinical 
Journal of The American Society of Nephrology. 2014;9(3):583‐589

A 30‐day course of levofloxacin does not significantly improve BK viral load reduction or 
allograft function when used in addition to overall reduction of immunosuppression.

Knoll, G. A., Humar, A., Fergusson, D., Johnston, O., House, A. A., Kim, S. J., Ramsay, T., 
Chasse, M., Pang, X., Zaltzman, J., et al. Levofloxacin for BK virus prophylaxis following 
kidney transplantation: a randomized clinical trial. JAMA. 2014;312(20):2106‐14

Levofloxacin prophylaxis did not reduce BK virus infection rate in this trial.

Knight RJ, Gaber LW, Patel SJ, DeVos JM, Moore LW, Gaber AO. Screening for BK viremia 
reduces but does not eliminate the risk of BK nephropathy: a single‐center retrospective 
analysis. Transplantation. 2013 Apr 15;95(7):949‐54. doi: 
10.1097/TP.0b013e31828423cd.

Screening with immunosuppression reduction reduces the risk of nephropathy, but 
these patients still have a higher risk of graft loss.

An Open‐Label, Study to Treat Patients With Renal Allograft and Polyoma BK Viruria. 
NCT01620268

This study will evaluate the clinical efficacy and safety of a combination of leflunomide and orotic 
acid in kidney transplant patients with high levels of Polyoma BK viruria for the purpose of 
preventing Polyoma BK viremia and Nephropathy that could lead to kidney transplant loss from 
viral damage, acute rejection or both.

Using mTOR Inhibitors in the Prevention of BK Nephropathy. NCT01649609

This study is randomising patients with BK viraemia to reduction of standard 
immunosuppression or conversion to sirolimus. 

CMX001 in Post‐transplant Patients With BK Virus Viruria. NCT00793598

This Phase I/II study is investigating a new agent for management of BK virus.
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77 In kidney transplant recipients, what is the optimum duration of CMV 
prophylaxis post‐transplant?

More information in cmv that you got with an infected kudney What is 
the opitumum duration of CMV prophlaxis post‐transplant?

JLA Kidney Transplant PSP CMV infection, 
syndrome and 
disease rates, graft 
function, graft 
survival

Drug Any age Kawalec, P, Holko, P, Szkultecka‐Debek, M, Paszulewicz, A, Boratynska, M, Glyda, M, Ignacak, E, Maks, J, Russel‐Szymczyk, M, Kaweczynska‐Lason, A. The evaluation of cost‐effectiveness and cost‐utility of valganciclovir for the prophylaxis of cytomegalovirus disease to 200 days after kidney transplantation. Polski Merkuriusz Lekarski. 
2013;34(204):332‐8

In the Polish healthcare setting, 200 days of prophylaxis is cost‐effective compared to 100‐110 days.

Boivin, G., Goyette, N., Farhan, M., Ives, J., Elston, R. Incidence of cytomegalovirus UL97 and UL54 amino acid substitutions detected after 100 or 200 days of valganciclovir prophylaxis. Journal of Clinical Virology. 2012;53(3):208‐213

In this analysis of data from the IMPACT study, there was no increase in the risk of ganciclovir resistance with prolonged prophylaxis.

Humar, A, Limaye, A P., Blumberg, E A., Hauser, I A., Vincenti, F, Jardine, A G., Abramowicz, D, Ives, J A. L., Farhan, M, Peeters, P Extended valganciclovir prophylaxis in D+/R‐ kidney transplant recipients is associated with long‐term reduction in cytomegalovirus disease: two‐year results of the IMPACT study. Transplantation. 2010;90(12):1427‐31

Extended prophylaxis to 200 days significantly reduced the incidence of CMV disease up to 2 years post‐transplant in CMV D+/R‐ recipients.

Kalil, A. C., Sun, J., Florescu, D. F.. IMPACT trial results should not change current standard of care of 100 days for cytomegalovirus prophylaxis. American Journal of Transplantation. 2011;11(1):18‐21

This in‐depth analysis of the IMPACT trial criticises aspects of the design and suggests that there is not enough evidence from the trial to support a change in practice.
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78 In kidney transplant recipients, is screening for common malignancies clinically‐ 
and cost‐effective (e.g. skin, prostate, colon, breast, cervix, post‐transplant 
lymphoproliferative disorder)?

Should we screen transplant recipients for common maligancies (e.g. 
prostate, colon, breast, cervix, PTLD)? Is screening for kidney cancer in 
transplant recipients by measurement of haematuria cost‐effective?

JLA Kidney Transplant PSP Overall survival, 
disease‐free 
survival, cost‐
effectiveness

Diagnostics Any age Wong G, Chapman JR, Craig JC. Cancer screening in renal transplant recipients: what is the evidence? Clin J Am Soc Nephrol. 2008 Mar;3 Suppl 2:S87‐S100. doi: 10.2215/CJN.03320807.
PMID: 18309007

In this summary of existing guidelines, recommendations for cancer screening in renal transplant recipients were entirely extrapolated from data in the general population. Studies in the general population have led to the development of cancer screening guidelines 
in transplant recipients. Because of increased cancer risk, differences in diagnostic test performance, competing risks for deaths from causes such as cardiovascular disease and reduced overall life expectancies, validity of their recommendations are uncertain. 
Future studies are needed to address these issues to provide the necessary evidence for informed decision‐making.

Collins Michael G, Teo Edward, Cole Stephen R, Chan Choy‐Yoke, McDonald Stephen P, Russ Graeme R et al. Screening for colorectal cancer and advanced colorectal neoplasia in kidney transplant recipients: cross sectional prevalence and diagnostic accuracy study of faecal immunochemical testing for haemoglobin and colonoscopy BMJ 2012; 345 
:e4657

Kidney transplant recipients aged over 50 years have a high prevalence of advanced colorectal neoplasia. Faecal haemoglobin screening for colorectal neoplasia has similar performance characteristics in transplant recipients to those reported in general population studies, with poor sensitivity but reasonable specificity. Surveillance colonoscopy 
might be a more appropriate approach in this population.

Wong G, Howard K, Craig JC, Chapman JR. Cost‐effectiveness of colorectal cancer screening in renal transplant recipients. Transplantation. 2008 Feb 27;85(4):532‐41. doi: 10.1097/TP.0b013e3181639d35.
PMID: 18347531

This modelling study suggests that colorectal cancer screening may be cost‐effective, but the authors recommend further primary research in this population.

Kiberd BA, Keough‐Ryan T, Clase CM. Screening for prostate, breast and colorectal cancer in renal transplant recipients. Am J Transplant. 2003 May;3(5):619‐25.
PMID: 12752319 

In this paper, computer simulation modeling was used to estimate the years of life lost as a result of these cancers in 50‐year‐old renal transplant recipients and subjects in the general population. Life years lost from cnacer was much lower than the general population, which brings into question the utility of screening.

Wong G, Howard K, Webster AC, Chapman JR, Craig JC. Screening for renal cancer in recipients of kidney transplants. Nephrol Dial Transplant. 2011 May;26(5):1729‐39. doi: 10.1093/ndt/gfq627. Epub 2010 Oct 20.
PMID: 20961889

This modelling study suggests that screening for renal cancer may not be cost effective, but recommended further investigation.
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80 In kidney transplant recipients, how can we diagnose, prevent and/or manage 
renal bone disease?

How can we prevent renal bone disease after kidney transplantation? 
What is the bast way to manage CKD mineral bone disease after 
transplantation? What is the incidence of fractures following renal 
transpantation? Do bone biopsies help to distinguish between 
hyperparathyroidism and osteoporosis in renal transplant recipients? 
How does the use of cinacalcet compared to parathyroidectomy or 
watchful waiting affect vascular calcification and biopchemic calcium 
control in transplant recipients?

JLA Kidney Transplant PSP Diagnosis of bone 
disease, bone 
mineral density, 
fracture rates

Drug Any age Wang, Z., Han, Z., Tao, J., Lu, P., Liu, X., Wang, J., Wu, B., Huang, Z., Yin, C., Tan, R., et al. Clinical efficacy and safety of pamidronate therapy on bone mass density in early post‐renal transplant period: a meta‐analysis of randomized controlled trials. PLoS ONE. 
2014;9(9):e108106

This meta‐analysis demonstrated the beneficial clinical efficacy of pamidronate on BMD at 1 year after transplant.  There was a small significant decrease in serum creatinine at 1 year in patients on therapy, but significant heterogeneity makes interpretation of this 
finding difficult.

Stein, E, Ortiz, D, Jin, Z, McMahon, D, Shane, E. Prevention of fractures after solid organ transplantation: a meta‐analysis. Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism. 2011;96(11):3457‐65

In this meta‐analysis, treatment with BP or vitD during the first year after solid organ transplant was associated with a reduction in the number of subjects with fractures and fewer vertebral fractures.  However, significant heterogeneity was found in the risk of 
fractures and all of the included studies were in patients receiving corticosteroids.  The effects of these agents in steroid withdrawal regimens is uncertain.  

Palmer SC, McGregor DO, Strippoli GF.. Interventions for preventing bone disease in kidney transplant recipients. Cochrane Database Syst Rev. 2007 Jul 18;(3):CD005015.
PMID: 17636784

This Cochrane review suggested that treatment with a bisphosphonate, vitamin D sterol or calcitonin after kidney transplantation may protect against immunosuppression‐induced reductions in bone mineral density and prevent fracture. The authors conclude 
that adequately powered trials are required to determine whether bisphosphonates are better than vitamin D sterols for fracture prevention in this population. The optimal route, timing, and duration of administration of these interventions remains unknown.

Trillini, M., Cortinovis, M., Ruggenenti, P., Reyes Loaeza, J., Courville, K., Ferrer‐Siles, C., Prandini, S., Gaspari, F., Cannata, A., Villa, A., et al. Paricalcitol for Secondary Hyperparathyroidism in Renal Transplantation. Journal of the American Society of Nephrology. 2014;[record in progress]

In this cross‐oiver study, 6‐month paricalcitol supplementation reduced parathyroid hormone levels and proteinuria, attenuated bone remodeling and mineral loss, and reduced eGFR in renal transplant recipients with secondary hyperparathyroidism. The authors conclude that long‐term studies are needed to monitor directly measured GFR, 
ensure that the bone remodeling and mineral effects are sustained, and determine if the reduction in proteinuria improves renal and cardiovascular outcomes.

Evenepoel, P., Cooper, K., Holdaas, H., Messa, P., Mourad, G., Olgaard, K., Rutkowski, B., Schaefer, H., Deng, H., Torregrosa, J. V., et al. A Randomized Study Evaluating Cinacalcet to Treat Hypercalcemia in Renal Transplant Recipients With Persistent Hyperparathyroidism. American Journal of Transplantation. 2014;14(11):2545‐2555

This study demonstrates the efficacy of cinacalcet in correcting persistent hyperparathyroidism after renal transplantation.

Hesketh, C. C., Knoll, G. A., Molnar, A. O., Tsampalieros, A., Zimmerman, D. L. Vitamin D 
and kidney transplant outcomes: a protocol for a systematic review and meta‐analysis. 
Systematic Reviews. 2014;3(1):64

Ongoing systematic review investigating the effects of Vitamin D supplementation 

Courbebaisse, M., Alberti, C., Colas, S., Prie, D., Souberbielle, J. C., Treluyer, J. M., Thervet, E. 
VITamin D supplementation in renAL transplant recipients (VITALE): a prospective, multicentre, 
double‐blind, randomized trial of vitamin D estimating the benefit and safety of vitamin D3 
treatment at a dose of 100,000 UI compared with a dose of 12,000 UI in renal transplant 
recipients: study protocol for a double‐blind, randomized, controlled trial. Trials. 
2014;15(1):430

Ongoing trial investigating different doses of vitamin D in renal transplant recipients.
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83 In kidney transplant recipients, does implantation into a structurally or 
functionally abnormal urinary tract affect outcomes compared to a normal 
urinary tract?

What are the long term results of kidney transplantation into a 
structurally or functionally abnormal urinary tract

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age 1 0 0 1

84 In kidney transplant recipients, what is the best way to manage vascular or 
antibody mediated acute rejection?

How to treat acute and chronic antibody mediated rejection? What is 
the role of eculizumab in vascular rejection with an antibody mediated 
component? How should acute antibody‐mediated rejection be 
treated? What is the best strategy for managing antibody mediated 
rejection?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Roberts, D M., Jiang, S H., Chadban, S J. The treatment of acute antibody‐mediated rejection in kidney transplant recipients‐a systematic review. Transplantation. 2012;94(8):775‐83

This review looked at the efficacy of treatments for the management of AMR in renal transplant recipients. Five randomized and seven nonrandomized controlled trials were identified, investigating the role of plasmapheresis, immunoabsortion, rituximab and 
bortozemib. The authors conclude that data describing the efficacy of treatments for AMR in renal allografts are of low or very low quality. Larger randomized controlled trials and dose‐response studies are required.

Hychko, G., Mirhosseini, A., Parhizgar, A., Ghahramani, N. A Systematic Review and Meta‐Analysis of Rituximab in Antibody‐mediated Renal Allograft Rejection. International Journal of Organ Transplantation Medicine. 2011;2(2):51‐6

Analysis of 10 studies (249 patients) showed an OR of 3.16 (95% CI: 1.75‐5.70) for response to RTX. This study suggests that RTX is a reasonable therapeutic option in the treatment of AMR, but recommended further randomized studies as the majority of 
existing studies are observational in nature.

Eskandary, F., Bond, G., Schwaiger, E., Kikic, Z., Winzer, C., Wahrmann, M., Marinova, L., Haslacher, 
H., Regele, H., Oberbauer, R., et al. Bortezomib in late antibody‐mediated kidney transplant 
rejection (BORTEJECT Study): study protocol for a randomized controlled trial. Trials. 
2014;15(1):107
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86 In kidney transplant recipients with subclinical acute rejection, does active 
management improve outcomes compared to watchful waiting?  Which 
intervention is most effective?

How should we manage subclinical acute rejection? JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Rush D, Arlen D, Boucher A, Busque S, Cockfield SM, Girardin C et al. Lack of Benefit of Early Protocol Biopsies in Renal Transplant Patients Receiving TAC and MMF: A Randomized Study. American Journal of Transplantation 2007;7(11):2538‐2545.
Rush D, Nickerson P, Gough J, McKenna R, Grimm P, Cheang M et al. Beneficial effects of treatment of early subclinical rejection: a randomized study. Journal of the American Society of Nephrology 1998;9(11):2129‐2134.

These two trials actually investigate the role of early protocol biopsies in renal transplant recipients.  However, the main therapeutic intervention is based upon the finding of subclinical rejection and subsequent management.  Detecting and treating subclinical rejection had a significant impact on outcomes in the CsA/AZA era, but not in the 
Tac/MMF era, presumably due to the very low rate of subclinical rejection detected (~4%).  This is very low, even by modern standards.

1 0 0 1

87 In kidney transplant recipients with acute rejection, are there biomarkers that can 
allow early diagnosis?

Can we identify biomarkers for acute rejection? JLA Kidney Transplant PSP Diagnosis of 
rejection

Diagnostics Any age Lo DJ, Kaplan B, Kirk AD.Biomarkers for kidney transplant rejection. Nat Rev Nephrol. 2014 Apr;10(4):215‐25. doi: 10.1038/nrneph.2013.281.

This comprehensive review looks at the current evidence for biomarkers for acute rejection.  Many promising candidates are identified in the literature.  The authors conclude that "widespread translation of these biomarkers to the clinic will require robust 
multicentre validation studies, stringent standardization of assays, and the availability of commercial assays. Furthermore, important statistical limitations and constraints imposed by the relatively small number of transplant recipients and their highly variable 
clinical course must be addressed head‐on if transplant physicians hope to apply data from biomarker studies to improving patient care."

1 0 0 1

88 In kidney transplant recipients, what is the best way to manage acute cellular 
rejection?

Is campath more effective in the management of cellular rejection than 
steroids?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Webster A, Pankhurst T, Rinaldi F, Chapman JR, Craig JC. Polyclonal and monoclonal antibodies for treating acute rejection episodes in kidney transplant recipients. Cochrane Database Syst Rev. 2006 Apr 19;(2):CD004756.

This study looked at twenty one trials (49 reports, 1387 patients). In reversing first rejection, any antibody is better than steroid and also prevents graft loss, but subsequent rejection and patient survival are not significantly different. In reversing steroid‐resistant 
rejection the effects of different antibodies are also not significantly different. Given the clinical problem caused by acute rejection, data are very sparse, and clinically important differences in outcomes between widely used interventions have not been excluded. 
Standardised reproducible outcome criteria are needed.  The review was last updated in 2006 and does not look at the role of newer therapies, including B‐cell therapies and Alemtuzumab.

Briggs D, Dudley C, Pattison J, Pfeffer P, Salmela K, Rowe P, TydÃ©n G; European Tacrolimus Renal Rejection Study Group. Effects of immediate switch from cyclosporine microemulsion to tacrolimus at first acute rejection in renal allograft recipients. Transplantation. 2003 Jun 27;75(12):2058‐63.

Changing baseline immunosuppression after acute rejection reduces the risk of recurrence.

Schiffer L, Schiffer M, Merkel S, Schwarz A, Mengel M, JÃ¼rgens C, Schroeder C, Zoerner AA, 
PÃ¼llmann K, BrÃ¶cker V, Becker JU, DÃ¤mmrich ME, TrÃ¤der J, Grosshennig A, Biertz F, Haller H, 
Koch A, Gwinner W. Rationale and design of the RIACT‐study: a multi‐center placebo controlled 
double blind study to test the efficacy of RItuximab in Acute Cellular tubulointerstitial rejection 
with B‐cell infiltrates in renal Transplant patients: study protocol for a randomized controlled 
trial. Trials. 2012 Oct 26;13:199. doi: 10.1186/1745‐6215‐13‐199.

This trial is looking at the role of rituximab in treating cellular acute rejection, on the premise that 
B‐cells play a role in most cellular rejection episodes.
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89 In kidney transplant recipients, does blood transfusion increase the risk of acute 
rejection?

What is the risk of 2 units of blood triggering rejection in the first 
month after a (standard risk)kidney transplant

JLA Kidney Transplant PSP Rejection rate Perioperative Any age Scornik, J C., Bromberg, J S., Norman, D J., Bhanderi, M, Gitlin, M, Petersen, J. An update on the impact of pre‐transplant transfusions and allosensitization on time to renal transplant and on allograft survival. BMC Nephrology. 2013;14:217

This systematic review identified evidence that blood transfusions are a major cause of allosensitization, with allosensitization associated with increased rejection and graft loss, and longer wait times to transplantation. Although older studies showed a beneficial 
effect of transfusion on graft survival, this benefit has largely disappeared in the post‐cyclosporine era due to improved graft outcomes with current practice. Recent data suggested that it may be the donor‐specific antibody component of allosensitization that 
carried the risk to graft outcomes.  The authors conclude that transfusions should be avoided pre‐transplant where possible to maximise chance of transplant and improve outcomes.

1 0 0 1

90 In kidney transplant recipients, what is the best strategy to prolong the life of the 
transplant kidney?

How can we treat/prevent CAN? what are the main causes of loss of 
function in a transplant? How can I prolong the life of my transplanted 
kidney What treatments slow progression of transplant dysfunction? 
Modulation of immunosuppression? BP control? How to prevent 
progressive loss of transplant function and return to dialysis How can 
we prevent late graft loss Can kidney transplants be helped to last the 
patient's entire lifetime? Can we prevent chronic graft dysfunction? 
What is the most effective way to prolong the life of my new kidney? 
Why do certain people have transplants which last for decades (30 + 
years) whilst the majority of others fail/reject after a much shorter 
period? There is a group of long standing patients who would be willing 
to take part in such research if it could be set up. What is being done to 
extend the life of the transplanted kidney. ? Why will a transplant not 
last the rest of my life? why is there little explanation of transplant 
failure ? Are there ways to avoid kidney failures

JLA Kidney Transplant PSP CAN, graft function, 
graft survival

Surgery Any age Birnbaum, L M., Lipman, M, Paraskevas, S, Chaudhury, P, Tchervenkov, J, Baran, D, Herrera‐Gayol, A, Cantarovich, M Management of chronic allograft nephropathy: a systematic review. Clinical Journal of The American Society of Nephrology. 2009;4(4):860‐5

This review investigated strategies for the management of CAN.  Results varied between studies but suggested that CNI withdrawal is safe and that conversion to MMF or Rapa may be beneficial. The review did not result in a consensus regarding the management of 
CAN and CAD. The authors conclude that further studies are required to determine the best therapeutic option for patients with CAD and CAN.

Lim, W. H., Eris, J., Kanellis, J., Pussell, B., Wiid, Z., Witcombe, D., Russ, G. R. A systematic review of conversion from calcineurin inhibitor to Mammalian target of rapamycin inhibitors for maintenance immunosuppression in kidney transplant recipients. American 
Journal of Transplantation. 2014;14(9):2106‐19

A systematic review of conversion to mTORi, demonstrating a benefit to short‐term function.  The authors conclude that conversion from CNI to mTORi is associated with short‐term improvements in GFR in a number of studies but longer‐term follow‐up data of 
graft and patient survival are required.

Su, L., Tam, N., Deng, R., Chen, P., Li, H., Wu, L. Everolimus‐based calcineurin‐inhibitor sparing regimens for kidney transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis. International Urology & Nephrology. 2014;46(10):2035‐44

The authors conclude that everolimus‐based CNI sparing regimen could optimize long‐term graft function without leading to more death or graft loss. Although CNI elimination was associated with higher risk of BPAR, everolimus use with CNI minimization did not 
increase the risk of acute rejections. Use of everolimus was associated with reduction in the incidence of CMV infection, but there was a higher risk of discontinuation of this drug and other non‐fatal adverse events.

Knight SR, Morris PJ. Steroid avoidance or withdrawal after renal transplantation increases the risk of acute rejection but decreases cardiovascular risk. A meta‐analysis. Transplantation. 2010 Jan 15;89(1):1‐14

Steroid avoidance or withdrawal reduces cardiovascular risk factors such as NODM, hypertension etc.
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92 In kidney transplant recipients, is there a suitable biomarker for identifying or 
predicting delayed graft function?

Is there a specific marker(s) predicting DGF? JLA Kidney Transplant PSP Delayed graft 
function

Diagnostics Any age Welberry Smith MP, Zougman A, Cairns D et al. Serum aminoacylase‐1 is a novel biomarker with potential prognostic utility for long‐term outcome in patients with delayed graft function following renal transplantation. Kidney Int 2013; 84: 1214â€“1225.

Parikh CR1, Jani A, Mishra J, Ma Q, Kelly C, Barasch J, Edelstein CL, Devarajan P. Urine NGAL and IL‐18 are predictive biomarkers for delayed graft function following kidney transplantation. Am J Transplant. 2006 Jul;6(7):1639‐45.

Lee EY, Kim MS, Park Y, Kim HS. Serum neutrophil gelatinase‐associated lipocalin and interleukin‐18 as predictive biomarkers for delayed graft function after kidney transplantation. J Clin Lab Anal. 2012 Jul;26(4):295‐301. doi: 10.1002/jcla.21520.

1 0 0 1

94 In kidney transplant recipients, how do we prevent recurrent disease 
(e.g.glomeulonephritis) post‐transplant?

Having suffered prior to transplant from glomerulnephritis,is there any 
risk that the transplanted kidney could be affected by this condition? Is 
rituximab and/or plasma exchange effective in the management of 
recurrent FSGS post‐transplant? How can we prevent or treat the 
recurrence of IgA nephropathy following renal transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Recurrent FSGS Drug Any age Burke G. Rituximab to prevent recurrence of proteinuria. NCT01164098

Study to investigate the role of Rituximab in the prevention of FSGS recurrence.  Currently 
recruiting.
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96 In kidney transplant recipients, does access to psychological or psychosocial 
support improve outcomes?

Does access to psychosocial support lead to prolonged transplant 
survival? why is there little or no ongoing  support post transplant ? 
Does regular access to a psychologist help? Why is the psychological 
side of the process not dealt with until after the patient has become 
depressed. How can we best manage anxiety and depression among 
post‐transplant patients?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Psychological 
therapy

Any age Rodrigue, J. R., Mandelbrot, D. A., Pavlakis, M. A psychological intervention to improve quality of life and reduce psychological distress in adults awaiting kidney transplantation. Nephrology Dialysis Transplantation. 2011;26(2):709‐715

This small study shows that it is possible to improve quality of life, psychological functioning and social intimacy with quality of life therapy in patients awaiting kidney transplantation. Study limitations include small sample size, single‐centre study and possible patient self‐selection biases.

Ye, H. J., Hu, L. J., Yao, Y. Y., Chen, J. H. The effects of two health education models on psychological and nutritional profile of patients waiting for kidney transplantation. Zhonghua Nei Ke Za Zhi. 2011;50(10):845‐7

In this RCT, an intensive post‐transplant educational intervention significantly reduced the levels of self‐reported anxiety and depression compared to standard care.

Gross, C R., Kreitzer, M, Thomas, W, Reilly‐Spong, M, Cramer‐Bornemann, M, Nyman, J A., Frazier, P, Ibrahim, H N.
Mindfulness‐based stress reduction for solid organ transplant recipients: a randomized controlled trial. Alternative Therapies in Health & Medicine. 2010;16(5):30‐8

Mindfulness‐based stress reduction (MBSR) incorporates techniques such as meditation, gentle yoga and mind‐body exercises to help people cope with stress. In this RCT, MBSR reduced distressing symptoms of anxiety, depression, and poor sleep and improved quality of life. Benefits were sustained over 1 year. A health education program 
provided fewer benefits, and effects were not as durable. MBSR is a relatively inexpensive, safe, and effective community‐based intervention.

Baines, L. S., Joseph, J. T., Jindal, R. M. Prospective randomized study of individual and group psychotherapy versus controls in recipients of renal transplants. Kidney International. 2004;65(5):1937‐42

In this RCT, both individual and group psychotherapy were beneficial; however, individual therapy was found to result in lower BDI scores versus group therapy at the end of treatment period.
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97 In kidney transplant recipients with depression or anxiety, what is the best 
method for management?

Why is the psychological side of the process not dealt with until after 
the patient has become depressed. How can we best manage anxiety 
and depression among post‐transplant patients?

JLA Kidney Transplant PSP Anxiety , depression 
(diagnosis, severity  
scores)

Psychological 
therapy

Any age Palmer, S, Vecchio, M, Craig, J C., Tonelli, M, Johnson, D W., Nicolucci, A, Pellegrini, F, Saglimbene, V, Logroscino, G, Fishbane, S, et al. Prevalence of depression in chronic kidney disease: systematic review and meta‐analysis of observational studies. Kidney 
International. 2013;84(1):179‐91

This analysis demonstrates a prevalence of depression of around 25% in KTRs.  The authors conclude that randomized trials to evaluate effects of interventions for depression on patient‐centered outcomes are needed.

Ye, H. J., Hu, L. J., Yao, Y. Y., Chen, J. H. The effects of two health education models on psychological and nutritional profile of patients waiting for kidney transplantation. Zhonghua Nei Ke Za Zhi. 2011;50(10):845‐7

In this RCT, an intensive post‐transplant educational intervention significantly reduced the levels of self‐reported anxiety and depression compared to standard care.

Burkhalter, H., Wirz‐Justice, A., Denhaerynck, K., Fehr, T., Steiger, J., Venzin, R. M., Cajochen, C., Weaver, T. E., De Geest, S.
The effect of Bright Light Therapy on Sleep and Circadian Rhythms in Renal Transplant Recipients: a Pilot Randomized, Multicentre Wait‐List Controlled Trial. Transplant International. 2015;28(1):59‐70

In this small pilot study, the effect of bright light therapy was assessed.  There was a non‐significant reduction in depressive symptoms with therapy.

Ghetti C. Active music engagement with emotional‐approach coping to improve well‐being in liver and kidney transplant recipients.  Journal of Music Therapy. 2011;48(4):463‐85.

This randomized, controlled trial aimed to use Active Music Engagement with Emotional‐Approach Coping to improve well‐being in post‐operative liver and kidney transplant recipients (N = 29). Results indicated that music therapy using Emotional‐Approach Coping led to significant increases in positive affect, music therapy using Active Music 
Engagement led to significant decreases in pain, and both conditions led to significant decreases in negative affect, an indicator of perceived stress/anxiety.

Gross, C R., Kreitzer, M, Thomas, W, Reilly‐Spong, M, Cramer‐Bornemann, M, Nyman, J A., Frazier, P, Ibrahim, H N.
Mindfulness‐based stress reduction for solid organ transplant recipients: a randomized controlled trial. Alternative Therapies in Health & Medicine. 2010;16(5):30‐8

Mindfulness‐based stress reduction (MBSR) incorporates techniques such as meditation, gentle yoga and mind‐body exercises to help people cope with stress. In this RCT, MBSR reduced distressing symptoms of anxiety, depression, and poor sleep and improved quality of life. Benefits were sustained over 1 year. A health education program 
provided fewer benefits, and effects were not as durable. MBSR is a relatively inexpensive, safe, and effective community‐based intervention.

Baines, L. S., Joseph, J. T., Jindal, R. M. Prospective randomized study of individual and group psychotherapy versus controls in recipients of renal transplants. Kidney International. 2004;65(5):1937‐42

In this RCT, both individual and group psychotherapy were beneficial; however, individual therapy was found to result in lower BDI scores versus group therapy at the end of treatment period.
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98 In kidney transplant recipients, what is the best method for measuring quality of 
life?

best tool for QOL in transplant patients JLA Kidney Transplant PSP Quality of life Surgery Any age 1 0 0 1

100 In kidney transplant recipients, does recipient ethnicity affect quality of life 
following transplantation?

What is the difference in QOL in asian transplant patients JLA Kidney Transplant PSP Quality of life Environmental Any age Bakewell AB, Higgins RM, Edmunds ME. Does ethnicity influence perceived quality of life of patients on dialysis and following renal transplant?  Nephrol Dial Transplant. 2001 Jul;16(7):1395‐401.

Quality of life, measured using the Kidney Disease and Quality of Life questionnaire (KDQOL‐SF), was significantly lower in a number of domains in Indo‐Asian compared to white transplant recipients in this small study.

1 0 0 1

101 In kidney transplant recipients, do routine biopsies of the transplant kidney 
improve outcomes compared to on‐demand biopsies?

Do protocol biopsies improve clinical outcomes? Are protocol biopsies 
following renal transplantation useful to improve long term graft 
survival? Is it possible to develop better processes to give advance 
warning of potential problems with a transplanted kidney? Do protocol 
biopsies as surveillance improve outcomes post‐transplant?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age 1. Guleria S, Jain S, Dinda AK, Mahajan S, Gupta S, Mehra NK. The short‐term impact of protocol biopsies in a live‐related renal transplant program using tacrolimus based immunosuppression. Indian Journal of Nephrology 2013;23(4):253‐258.
2. Kurtkoti J, Sakhuja V, Sud K, Minz M, Nada R, Kohli HS et al. The Utility of 1‐ and 3‐Month Protocol Biopsies on Renal Allograft Function: A Randomized Controlled Study. American Journal of Transplantation 2008;8(2):317‐323.
3. Rush D, Arlen D, Boucher A, Busque S, Cockfield SM, Girardin C et al. Lack of Benefit of Early Protocol Biopsies in Renal Transplant Patients Receiving TAC and MMF: A Randomized Study. American Journal of Transplantation 2007;7(11):2538‐2545.
4. Rush D, Nickerson P, Gough J, McKenna R, Grimm P, Cheang M et al. Beneficial effects of treatment of early subclinical rejection: a randomized study. Journal of the American Society of Nephrology 1998;9(11):2129‐2134.
5. Szederkenyi E, Ivanyi B, Morvay Z, Szenohradszki P, Borda B, Marofka F et al. Treatment of subclinical injuries detected by protocol biopsy improves the long‐term kidney allograft function: a single center prospective randomized clinical trial. Transplantation Proceedings 2011;43(4):1239‐1243.

These existing RCTs provide conflicting evidence as to the utility of protocol biopsies.  Early studies using CsA and AZA demonstrated a large benefit in the detection of early subclinical rejection, which has not been replicated with modern immunosuppression using Tac/MMF.  The trial from Szederkenyl et al. suggests that late biopsies with 
modification of immunosuppression to treat CNI toxicity may be of benefit, but quality is poor.

Boffa C, Barnes J, Knight S and Ploeg R. Protocol biopsies following kidney 
transplantation. Protocol for a Cochrane review  
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD011540/abstract
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102 In kidney transplant recipients, what is the optimum follow‐up protocol to 
minimise clinic visits whilst ensuring that problems are detected early?

Is it possible to develop better processes to give advance warning of 
potential problems with a transplanted kidney? Can reassurance be 
given when the blood tests are less frequent? After years of blood tests 
at least monthly three months to wait seems an eternity. what is the 
best system for managing patients post‐surgery ‐ can we automate 
many visits to just  blood tests and electronic tools ?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
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Diagnostics Any age Foucher, Y., Meurette, A., Daguin, P., Bonnaud‐Antignac, A., Hardouin, J. B., Chailan, S., Neau, K., 
Papuchon, E., Gaboriau, S., Legendre, C., et al. A personalized follow‐up of kidney transplant 
recipients using video conferencing based on a 1‐year scoring system predictive of long term 
graft failure (TELEGRAFT study): protocol for a randomized controlled trial. BMC Nephrology. 
2015;16(1):6
NCT01615900

Ongoing trial investigating the role of stratifying follow‐up by risk, as well as the use of video 
conferencing in lieu of clinic visits.
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103 In kidney transplant recipients with a failing transplant, when is the optimum time 
to re‐list on the transplant waiting list?

At what point would a transplanted kidney be considered to be coming 
to the end of its life? For example, when eGFR starts dropping below 50 
or when there are several periods of decline in eGFR?

JLA Kidney Transplant PSP Re‐transplant rates, 
pre‐emptive re‐
transplantation, 
graft survival
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104 In kidney transplant recipients with a failing transplant, what is the safest 
management strategy that minimises sensitisation ‐ graft nephrectomy, 
immunosuppression withdrawal or immunosuppression continuation?

When should we remove a failing graft? Should we withdraw 
immunosuppression on patients with failed transplants back on 
dialysis or should we do graft nephrectomies to reduce ongoing 
sensitisation for future transplants How can we limit anti‐HLA antibody 
formation after kidney transplant failure? Which patients should have a 
graft nephrectomy? How should we manage the failed transplant?  
Nephrectomy, imunosuppressive withdrawal or continuation for how 
long? What is the best immunosuppression for failing grafts (or already 
failed), CNI vs. Others

JLA Kidney Transplant PSP Sensitisation 
(CFR/PRA), surgical 
complications, 
retransplant rates, 
complications of 
immunosuppressio
n (infection, 
malignancy)

Surgery Any age Kabani, R., Quinn, R. R., Palmer, S., Lewin, A. M., Yilmaz, S., Tibbles, L. A., Lorenzetti, D L., Strippoli, G. F. M., McLaughlin, K., Ravani, P. Risk of death following kidney allograft failure: a systematic review and meta‐analysis of cohort studies. Nephrology Dialysis 
Transplantation. 2014;29(9):1778‐86

In this systematic review of cohort studies in renal transplant recipients experiencing graft failure, there was insufficient evidence to assess the role of graft nephrectomy or different immunosuppressive strategies. Risk of bias was high.

Ayus JC, Achinger SG, Lee S, Sayegh MH, Go AS. Transplant Nephrectomy Improves Survival following a Failed Renal Allograft. Journal of the American Society of Nephrologyâ€ˉ: JASN. 2010;21(2):374‐380. doi:10.1681/ASN.2009050480.

Registry analysis of 10,951 patients, demonstrating that patients receiving an allograft nephrectomy had a 32% lower adjusted relative risk for all‐cause death (adjusted hazard ratio 0.68; 95% confidence interval 0.63 to 0.74) after adjustment for sociodemographic characteristics, comorbidity burden, donor characteristics, interim clinical 
conditions associated with receiving allograft nephrectomy, and propensity to receive an allograft nephrectomy.

Systematic Transplantectomy Versus Conventional Care After Kidney Graft Failure (DESYRE) ‐ 
NCT01817504

"Our hypothesis is early and systematic transplantectomy under a well‐conducted 
immunosuppression is associated with a decreased risk of anti‐HLA immunization against a 
conservative attitude including a gradual reduction of immunosuppression, with or without a 
transplantectomy performed for cause (clinical event)."
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106 In kidney transplant recipients, what lifesyle factors affect outcomes (e.g. diet, 
exercise, alcohol, environmental hazards, weight, medications, work)?

the effect of diet ‐ in particular protein ‐ post transplant? Is you diet as 
restricted asbefore transplant What difference can specific foods make 
to the continued health of a post transplant kidney patient? I have had 
a transplant and am enjoying high potassium foods and new kidney 
doing well.  Like a car engine lasting longer not driven at full revs will my 
kidney last longer if I have a lower potassium diet than average diet?  I 
naturally remain on a low salt diet. When i attend my appointments and 
speak to a doctor I always ask if there is anyways I can prolong my 
transplant . Any particular diet and exercise etc . But never get a answer 
....

So is there any particular foods transplant patients should or should 
not be eating ? Anything benificial ? What effect can diet have on the 
length of my transplant? How can long term patient outcomes be 
improved from a health promotion perspective What is the dietary 
advice for long term health maintenance of a transplanted kidney? 
What lifestlye changes (if any) 
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Diet Any age Didsbury, M, McGee, R G., Tong, A, Craig, J C., Chapman, J R., Chadban, S, Wong, G. Exercise training in solid organ transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis. Transplantation. 2013;95(5):679‐87

This Cochrane review demonstrated no significant differences in exercise tolerance or cardiovascular outcomes with exercise training following renal transplantation.  However, the authors concluded "Exercise training is a promising but unproven intervention for 
improving the cardiovascular outcomes of solid organ transplant recipients. Existing trials are small, of relatively short duration, and focused on surrogate outcomes. Large‐scale RCTs are urgently required if resources are to be directed toward exercise programs."

Orazio, L. K., Isbel, N. M., Armstrong, K. A., Tarnarskyj, J., Johnson, D. W., Hale, R. E., Kaisar, M., Banks, M. D., Hickman, I. J. Evaluation of Dietetic Advice for Modification of Cardiovascular Disease Risk Factors in Renal Transplant Recipients.  Journal of Renal Nutrition. 2011;21(6):462‐471

Small RCT showing that dietary advice reduces saturated fat intake and may lead to a small weight loss in overweight (but not obese) transplant recipients.  Simple exercise advice does not improve outcomes.

Sutton, D., Davey, T., Venkatraman, G., Hart, K.. Can a functional food exert a cholesterol lowering effect in renal transplant patients? Journal of Renal Care. 2009;35(1):42‐7

Use of dietary supplements (stanols) reduced cholesterol levels in renal transplant recipients.

Tzvetanov, I., West‐Thielke, P., D'Amico, G., Johnsen, M., Ladik, A., Hachaj, G., Grazman, M., Heller, R. U., Fernhall, B., Daviglus, M. L., et al. A novel and personalized rehabilitation program for obese kidney transplant recipients. Transplantation Proceedings. 2014;46(10):3431‐7

Personalised intervention with dietary, exercise and behavioural components in obese RTRs may improve quality of life and employment rates in RTRs.

Alexander, J. W., Metze, T. J., McIntosh, M. J., Goodman, H. R., First, M. R., Munda, R., Cardi, M. A., Austin, J. N., Goel, S., Safdar, S., et al. The influence of immunomodulatory diets on transplant success and complications. Transplantation. 2005;79(4):460‐5.

RTRs receiving an immunomodulatory diet (supplemental arginine and canola oil containing both omega‐3 and omega‐9 fatty acids) had decreased rejection rates and CNI toxicity after the first month. There were also reductions in NODM and cardiac events.

Hernandez, D., Guerra, R., Milena, A., Torres, A., Garcia, S., Garcia, C., Abreu, P., Gonzalez, A., Gomez, M. A., Rufino, M., et al. Dietary fish oil does not influence acute rejection rate and graft survival after renal transplantation: a randomized placebo‐controlled study. Nephrology Dialysis Transplantation. 2002;17(5):897‐904

Treatment with fish oil during the first 3 months post‐transplantation does not influence acute rejection rate and has no beneficial effect on renal function or graft survival.

Rosenberg, M. E., Salahudeen, A. K., Hostetter, T. H. Dietary protein and the renin‐angiotensin system in chronic renal allograft rejection. Kidney International ‐ Supplement. 1995;52:S102‐6
Salahudeen, A. K., Hostetter, T. H., Raatz, S. K., Rosenberg, M. E.. Effects of dietary protein in patients with chronic renal transplant rejection. Kidney International. 1992;41(1):183‐90

Dietary protein restriction may improve RAS system activity and was associated with a significant improvement in glomerular permselectivity in all patients as evidenced by a significant fall in the fractional clearance of albumin and IgG and reduction in 24‐hour urinary excretion of total protein, albumin and IgG without any change in blood pressure, 
glomerular filtration rate, or renal plasma flow.

Ryan, K. J., Segedin, J. M., Mash, L. E., McLellan, S. L., Lloyd, L. E., Stinear, J. W., Plank, L. D., Collins, 
M. G.. The effect of intensive nutrition interventions on weight gain after kidney transplantation: 
protocol of a randomised controlled trial. BMC Nephrology. 2014;15(1):148

This ongoing trial will look at the effect of intensive dietetic and exercise physiologist input to 
outcomes after kidney transplantation.

Reduced Calorie Diet Intervention in Kidney Transplant Recipients ‐ NCT00994838

The purpose of this study is to measure the effect of a reduced calorie diet intervention in new 
kidney transplant recipients on the outcomes weight gain, oxidative stress, and insulin 
resistance.

30 28 0 2

115 In female kidney transplant recipients of child bearing age, what are the risks of 
pregnancy when compared to pregnancy in a non‐transplanted individual?  How 
long post‐transplant is pregnancy safe?

What are the risks of pregnancy post‐transplant How long after 
transplantation do you have to wait to get pregnant?

JLA Kidney Transplant PSP Pregnancy 
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Surgery Any age Pregnancy outcomes in kidney transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis
Deshpande, N. A., James, N. T., Kucirka, L. M., Boyarsky, B. J., Garonzik‐Wang, J. M., Montgomery, R. A., Segev, D. L.
American Journal of Transplantation. 2011;11(11):2388‐404
PMID 21794084; http://dx.doi.org/10.1111/j.1600‐6143.2011.03656.x

This systematic review looked at all studies reporting pregnancy outcomes following renal transplantation between 2000 and 2010.  Of 1343 unique studies, 50 met inclusion criteria, representing 4706 pregnancies in 3570 KT recipients. The overall post‐KT live 
birth rate of 73.5% (95%CI 72.1‐74.9) was higher than the general US population (66.7%); similarly, the overall post‐KT miscarriage rate of 14.0% (95%CI 12.9‐15.1) was lower (17.1%). However, complications of preeclampsia (27.0%, 95%CI 25.2‐28.9), gestational 
diabetes (8.0%, 95%CI 6.7‐9.4), Cesarean section (56.9%, 95%CI 54.9‐58.9) and preterm delivery (45.6%, 95%CI 43.7‐47.5) were higher than the general US population (3.8%, 3.9%, 31.9% and 12.5%, respectively). Pregnancy outcomes were more favorable in 
studies with lower mean maternal ages; obstetrical complications were higher in studies with shorter mean interval between KT and pregnancy. 

The studies included in this review were largely based upon voluntary registry data, which is likely to result in reporting bias.  There was no formal study quality assessment and no assessment for heterogeneity.
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117 In kidney transplant recipients, how can the risks of future elective surgery be 
minimised?

After a kidney transplant, how will any future operations necessary for 
other medical conditions be affected?
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Surgery Any age Pengel, L, Liu, L, Morris, P. Do wound complications or lymphoceles occur more often in solid organ transplant recipients on mTOR inhibitors? A systematic review of randomized controlled trials. Transplant International. 2011;24(12):1216‐30
PMID: 21955006; http://dx.doi.org/10.1111/j.1432‐2277.2011.01357.x

This systematic review demonstrates a higher risk of wound complications and lymphoceles following renal transplantation in patients randomised to mTOR inhibitor use.  It would seem reasonable (although not directly tested) to presume that these finding 
would extend to non‐transplant surgery.

Shapiro R. Issues relating to the renal allograft recipient undergoing non‐transplant surgery. UpToDate Topic 7317 Version 14.0, http://www.uptodate.com/contents/issues‐relating‐to‐the‐renal‐allograft‐recipient‐undergoing‐non‐transplant‐surgery

This non‐systematic summary on UpToDate identifies a number of issues that may be faced when operating on a renal transplant recipient, including cardiovascular risk, steroid and mTORi use, wound healing and antibiotic prophylaxis.  
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119 In kidney transplant recipients, what is the most effective immunosuppressive 
regimen (e.g. azatiohprine vs mycophenolate, belatacept, generic vs proprietary)?

Could azathioprine replace MMF in immunosuppressive protocols after 
transplantation, remembering the large cost savings that would follow if 
successful? What new drugs are on the market ? What, if any, research 
is being done to find new and less toxic anti rjection meds for 
transplant patients What is the best way of preventing rejection in the 
recipient? what is the best combination of immunosuppressants for 
long‐term kidney health? what is the best combination of 
immunosuppressants for long‐term patient health? What is the next 
future of the immunosuppression therapy? What evidence ist here that 
particular immunusuppressive drugs are better than others? Should 
not outcomes other than acute rejection rates be the endpoint for 
assessment? Will anti rejection treatment be improved Which 
medicines are the most effective in post‐transplant patients? What is 
the best long term immunosuppressive drug regime in kidney 
transplantation? Can there be direct comparisons between proprietary 
and generic immunosuppressant
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Drug Any age Knoll, G. A., Kokolo, M. B., Mallick, R., Beck, A., Buenaventura, C. D., Ducharme, R., Barsoum, R., Bernasconi, C., Blydt‐Hansen, T. D., Ekberg, H., et al. Effect of sirolimus on malignancy and survival after kidney transplantation: systematic review and meta‐analysis of 
individual patient data. BMJ. 2014;349:g6679
PMID: 25422259; http://www.bmj.com/cgi/pmidlookup?view=long&pmid=25422259

In this individual patient meta‐analysis (using patient level data from 5876 patients from 21 randomized trials), sirolimus was associated with a reduction in the risk of malignancy and non‐melanoma skin cancer in transplant recipients. The benefit was most 
pronounced in patients who converted from an established immunosuppressive regimen to sirolimus. However, there was an increased risk of death (HR 1.43) in patients on sirolimus. Thus the authors conclude that further research is needed to determine if 
different populations, such as those at high risk of cancer, might benefit from sirolimus.

Morgan, R. D., O'Callaghan, J. M., Knight, S. R., Morris, P. J.. Alemtuzumab Induction Therapy in Kidney Transplantation: A Systematic Review and Meta‐Analysis. Transplantation. 2012;93(12):1179‐1188
PMID: 22660659; http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=93&issue=12&spage=1179

In this systematic review investigating the role of Alemtuzumab induction, that authors concluded that Alemtuzumab induction reduces the risk of BPAR compared with IL‐2RAs but not rATG. The incidence of other efficacy outcomes (graft loss, DGF, and patient 
death) was similar. The effect of alemtuzumab induction on renal function and the incidence of infection, malignancy, and autoimmunity were limited by the data available. 

Webster, AC., Ruster, LP., McGee, R, Matheson, SL., Higgins, GY., Willis, NS., Chapman, JR., Craig, JC. Interleukin 2 receptor antagonists for kidney transplant recipients. Cochrane Database of Systematic Reviews. 2010;(1):CD003897
PMID: 20091551; http://dx.doi.org/10.1002/14651858.CD003897.pub3

In this large Cochrane review, IL2 RAs were shown to reduce the risk of acute rejection and improve graft survival compared to no induction.  Compared to ATG, there may be a higher risk of acute rejection but no difference in graft survival was found.

The use of IL2‐receptor antibodies reduced the risk of CMV infection compared to placebo. Compared to ATG, the IL2‐RAs reduced the risk of malignancy (7 studies: RR 0.25 95% CI 0.07 to 0.87) and a and CMV disease (13 studies: RR 0.68 95% CI 0.50 to 0.93). 
Thus 58 patients would be needed to be treated with IL2RA induction rather than ATG to prevent one malignancy.

Knight, S. R., Russell, N. K., Barcena, L., Morris, P. J. Mycophenolate mofetil decreases acute rejection and may improve graft survival in renal transplant recipients when compared with azathioprine: a systematic review. Transplantation. 2009;87(6):785‐94
PMID: 19300178; http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=87&issue=6&spage=785

In this meta‐analysis, whilst MMF reduced the risk of acute rejection compared to azathioprine, there is a significant increase in the risk of GI side effects (RR for diarrhoea 1.57). However, studies were of limited quality and there was evidence of publication bias in 
other outcomes.
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122 In kidney transplant recipients, which immunosuppressive regimens can minimise 
side effects (e.g. infections, diarrhoea, malignancy)?

Does immunosuppression increase the risk of cardiovascular disease 
when compared to a GFR‐matched cohort with CKD? Are their any anti‐
rejection drugs without side effects What side effects the medication 
has after transplant ? What do some patients get diarrhoea or recurrent 
infections on MMF? What changes have there been in anti‐rejection 
drugs in past 20 years and have the side effects improved? How will 
immunosuppression impact on my life after my transplant? Why aren't 
patients given more advice on serious life threatening side effects of 
immuno suppression drugs? What drugs will I need to take after a 
having a kidney transplant or becoming a living donor and what effects 
can these drugs have? Please can an answer be found to deal with 
bowel upset that seems to be unavoidable with mycophenolate? How 
the side effects of anti‐rejection drugs can be lessened e.g. muscle 
cramps Side effects of anti rejection drugs Do we need MMF/MPA in 
long term imunosupresion?

JLA Kidney Transplant PSP Drug side effects, 
adverse events

Drug Any age Hutton, B., Joseph, L., Yazdi, F., Tetzlaff, J., Hersi, M., Kokolo, M., Fergusson, N., Bennett, 
A., Buenaventura, C. D., Fergusson, D., et al. Checking whether there is an increased risk 
of post‐transplant lymphoproliferative disorder and other cancers with specific modern 
immunosuppression regimens in renal transplantation: Protocol for a network meta‐
analysis of randomized and observational studies. Systematic Reviews. 2014;3(1):16
PROSPERO Registration Number: CRD42013006951.

Protocol for a systematic review and network meta‐analysis of randomised and 
observational trials from 1990 onwards, concentrating on the incidence of PTLD and 
malignancy.
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127 In kidney transplant recipients, how can we induce tolerance to the graft to 
prevent or reduce the need for immunosuppression (e.g. T‐regulatory cells, 
induction of haemoxygenase 1)?

Will I have to take the medication for ever? For how long do I need to 
take immunosupression medication? Immuno‐suppressants, whilst life‐
savers during the transplantation process, are also toxic. Can we speed 
up research to find an alternative or reduce their usage post‐
operatively? How can we induce tolerance in kidney transplant 
recipients? Will transplants in the future not require anti‐rejection 
drugs Can we prevent transplant rejection without using drugs? What 
are the factors that prevent transplant rejection in some individuals 
(tolerance)? Are there any on going study on tolerance in Kidney 
transplantation? What in vivo evidence is there that medications that 
do not interfere with the generation of regulatory T cells are beneficial in 
clinical renal transplantation? Is now the time to begin planning a UK 
follow‐up to the ONE Study? Does the induction of haemoxygenase I in 
deceased donor transplant recipients improve outcomes? Are there any 
on going study using stem cells with the aim of reducing the 

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
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Drug Any age Knoll, G. A., Kokolo, M. B., Mallick, R., Beck, A., Buenaventura, C. D., Ducharme, R., Barsoum, R., Bernasconi, C., Blydt‐Hansen, T. D., Ekberg, H., et al.  Effect of sirolimus on malignancy and survival after kidney transplantation: systematic review and meta‐analysis of 
individual patient data. BMJ. 2014;349:g6679
PMID: 25422259; http://www.bmj.com/cgi/pmidlookup?view=long&pmid=25422259

In this individual patient meta‐analysis (using patient level data from 5876 patients from 21 randomized trials), sirolimus was associated with a reduction in the risk of malignancy and non‐melanoma skin cancer in transplant recipients. The benefit was most 
pronounced in patients who converted from an established immunosuppressive regimen to sirolimus.  However, there was an increased risk of death (HR 1.43) in patients on sirolimus.  Thus the authors conclude that further research is needed to determine if 
different populations, such as those at high risk of cancer, might benefit from sirolimus.

Morgan, R. D., O'Callaghan, J. M., Knight, S. R., Morris, P. J.. Alemtuzumab Induction Therapy in Kidney Transplantation: A Systematic Review and Meta‐Analysis. Transplantation. 2012;93(12):1179‐1188
PMID: 22660659; http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=93&issue=12&spage=1179

In this systematic review investigating the role of Alemtuzumab induction, that authors concluded that the effect of alemtuzumab induction on renal function and the incidence of infection, malignancy, and autoimmunity were limited by the data available. 

Webster, AC., Ruster, LP., McGee, R, Matheson, SL., Higgins, GY., Willis, NS., Chapman, JR., Craig, JC. Interleukin 2 receptor antagonists for kidney transplant recipients.  Cochrane Database of Systematic Reviews. 2010;(1):CD003897
PMID: 20091551; http://dx.doi.org/10.1002/14651858.CD003897.pub3

In this large Cochrane review, the use of IL2‐receptor antibodies reduced the risk of CMV infection compared to placebo.  Compared to ATG, the IL2‐RAs reduced the risk of malignancy (7 studies: RR 0.25 95% CI 0.07 to 0.87) and a and CMV disease (13 studies: 
RR 0.68 95% CI 0.50 to 0.93).  Thus 58 patients would be needed to be treated with IL2RA induction rather than ATG to prevent one malignancy.

Knight, S. R., Russell, N. K., Barcena, L., Morris, P. J. Mycophenolate mofetil decreases acute rejection and may improve graft survival in renal transplant recipients when compared with azathioprine: a systematic review.  Transplantation. 2009;87(6):785‐94
PMID: 19300178; http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=87&issue=6&spage=785

In this meta‐analysis, whilst MMF reduced the risk of acute rejection compared to azathioprine, there is a significant increase in the risk of GI side effects (RR for diarrhoea 1.57).  However, studies were of limited quality and there was evidence of publication bias in 
other outcomes.

Webster AC, Taylor RRS, Chapman JR and Craig JC. Tacrolimus versus cyclosporin as primary immunosuppression for kidney transplant recipients.  Cochrane Database of Systematic Reviews 2005. CD003961.
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003961.pub2/abstract

Reinders, M., Bank, J. R., Dreyer, G. J., Roelofs, H., Heidt, S., Roelen, D. L., Huurman, V., Lindeman, 
J., van Kooten, C., Claas, F., et al. Autologous bone marrow derived mesenchymal stromal cell 
therapy in combination with everolimus to preserve renal structure and function in renal 
transplant recipients. Journal of Translational Medicine. 2014;12(1):331

Ongoing study investigating the use of mesenchymal stromal cells in improving graft outcomes.

Belatacept Post Depletional Repopulation to Facilitate Tolerance. NCT00565773.

This trial,which has now finished recruiting, aims to investigate whether the combination of  
alemtuzumab, belatacept, and sirolimus can allow eventual wean from immunosuppression and 
tolerance.

Libetta, C, Canevari, M, Margiotta, E, Martinelli, C, Borettaz, I, Esposito, P, Sepe, V, Rampino, T, Dal 
Canton, APreliminary data of controlled randomized study (ever twist) on tolerance induction 
16th Congress of the European Society for Organ Transplantation. Vienna, Austria. September 8‐
11, 2013. 2013

An ongoing trial investigating a new immunosuppressive protocol that after induction with 
methylprednisolone (M) and Thymoglobulin (ATG) dosage immunosuppression is interrupted 
for 72 hrs and resumed with Tacrolimus (low‐dose)+Everolimus+Mycophenolate sodium (MPS).  
Initial results suggest that t‐reg cells are preserved with the new regimen, which may improve 
tolerance.
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131 In kidney transplant recipients, how can immunosuppression be personalised to 
the individual patient for optimal outcomes?

How should decisions regarding personalisation of 
immunosuppression to maximize graft and recipient survival be 
informed? Post transplant:
Possible complications?
Additional proceedures required? i.e. stent removal, dialysis acess 
removal etc?
Reasons why different immunosuppressants are selected for different 
patients? Would it be possible to have individualized protocols post 
transplant rather then one rule for all? how can we determine how 
much immunosuppression is right There are more young patients 
surviving. They have to face multiple transplants, dialysis and taking  
anti rejection medication for very long periods of time.

How can we protect these patients from the long term use of these 
drugs? What is the most effective immunosuppression for children 
post transplantation? Which immunosuppressive regimen provides the 
best survival and quality of life in elderly transplant recipeints?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Drug Any age Sommerer, C., Schaier, M., Morath, C., Schwenger, V., Rauch, G., Giese, T., Zeier, M.  The 
Calcineurin Inhibitor‐Sparing (CIS) Trial ‐ individualised calcineurin‐inhibitor treatment by 
immunomonitoring in renal allograft recipients: protocol for a randomised controlled trial.  Trials. 
2014;15:489

This ongoing trial is investigative the role of functional monitoring to individualise 
immunosuppression.

A multicenter, randomized, open‐labeled study to steer immunosuppressive and antiviral therapy 
by measurement of virus (CMV, ADV, HSV)‐specific T cells in addition to determination of trough 
levels of immunosuppressants in pediatric kidney allograft recipients (IVIST01‐trial): study 
protocol for a randomized controlled trial.  EudraCT No: 2009‐012436‐32, ISRCTN89806912

This ongoing study is aiming to identify whether the addition of virus‐specific T cell monitoring 
to traditional trough level monitoring allows better personalised immunosuppression with 
improved graft outcomes.
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132 In kidney transplant recipients, can we improve monitoring of the level of 
immunosuppression (e.g. T‐cell or B‐cell ELISPOT, point‐of‐care tacrolimus 
monitoring, MMF monitoring)?

How can we monitor level of immunosuppression and immune activity 
? Do markers of immune reactivity (e.g. T‐cell or B‐cell ELISPOT) help 
paitient management? Is it possible to do finger prick point of care 
tacrolimus monitoring? Should blood levels of mycophenolic acid be 
monitored? Is the failure of a transplanted kidney mostly due to control 
of medication.

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Diagnostics Any age Wang, X, Qin, X, Wang, Y, Huang, Z, Li, X, Zeng, Q, Zeng, H, Lu, Y, Wang, L, Lin, T. Controlled‐dose versus fixed‐dose mycophenolate mofetil for kidney transplant recipients: a systematic review and meta‐analysis of randomized controlled trials.  Transplantation. 
2013;96(4):361‐7

The authors identified 4 studies examining the role of MMF monitoring in renal transplant recipients.  Trial quality was moderate.  There was no difference in any efficacy outcome.  The authors conclude that "Based on current evidence, CD MMF administration 
cannot be recommended as routine practice for kidney transplant recipients."  However, they recognise that "Therapeutic drug monitoring for MMF may be targeted toward high‐risk recipients, who should be identified in future studies."

Knight, S. R., Morris, P. J. Does the evidence support the use of mycophenolate mofetil therapeutic drug monitoring in clinical practice? A systematic review. Transplantation. 2008;85(12):1675‐85

Most studies in this narrative review were retrospective in nature.  The authors conclude that "The current data regarding therapeutic monitoring of MMF is of limited quality. The most promising results to date come from limited sampling strategies, with benefit 
seen in one prospective randomized trial. Further prospective trials and longer follow‐up are required to investigate the optimum sampling strategy and subsets of patients who may benefit from monitoring, but the current evidence in favor of monitoring is weak."

Knight SR, Morris PJ. The clinical benefits of cyclosporine C2‐level monitoring: a systematic review. 
Transplantation. 2007 Jun 27;83(12):1525‐35.

This review examined the role of C2 monitoring in solid organ transplantation.  Authors conclude that "In de novo transplant patients, there is little evidence from prospective studies to support the theoretical benefits of C2 monitoring. Potential dose reductions 
in stable patients may reduce costs, but no short‐term clinical benefit is seen. Quality of studies in this area is poor, and the practical limitations of C2 monitoring mean that further evidence is required before a strategy for the administration of cyclosporine based 
on C2 levels can be recommended."

Individually Adapted Immunosuppression in de Novo Renal Transplantation Based on Immune 
Function Monitoring: a Prospective Randomised Study (CD4‐01) ‐ NCT00895206

The method of immune monitoring to be employed in this trial is not specified in the protocol.

NFAT‐Dependent Cytokine Gene Expression for Immune Monitoring in Kidney Transplant 
Patients ‐ NCT01771705

This ongoing study is investigating the role of the functional NFAT assay compared to trough 
monitoring,

Sommerer, C., Schaier, M., Morath, C., Schwenger, V., Rauch, G., Giese, T., Zeier, M. The Calcineurin 
Inhibitor‐Sparing (CIS) Trial ‐ individualised calcineurin‐inhibitor treatment by immunomonitoring 
in renal allograft recipients: protocol for a randomised controlled trial  Trials. 2014;15:489

Another trial investigating the role of NFAT monitoring.
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136 In kidney transplant recipients, what interventions improve compliance with 
immunosuppression?

How many transplants are lost due to non‐concordance with 
treatment? Kidney failure and autism don't go as well as autistic 
children/adults can refuse taking any treatment ( dialysis OR kidney 
transplants) once kidneys start to fail them. Could there be no research 
done to find alternatives such as medication to cure this? How can you 
make drug information clearer especially for patients taking adoport? 
Does support worker and/or peer eduction improve compliance 
compared to current practice? Does once‐daily medication in 
transplant recipients improve adherence? What is the best strategy for 
reducing non‐compliance? Is it possible to develop a slow release 
formulation for immunosuppressive agents? Do less‐frequent IV agents 
(e.g. belatacept or campath) improve adherence over standard oral 
regimens?

JLA Kidney Transplant PSP Drug compliance, 
graft function, graft 
survival

Drug Any age Tong, A, Howell, M, Wong, G, Webster, A C., Howard, K, Craig, J C.. The perspectives of kidney transplant recipients on medicine taking: a systematic review of qualitative studies. Nephrology Dialysis Transplantation. 2011;26(1):344‐54

This systematic review looked at qualitative studies investigating issues surrounding compliance in renal transplant recipients.A number of attitudes and areas affecting compliance were identified, but the review does not specifically address interventions to 
improve adherence.

McGillicuddy, J W., Gregoski, M J., Weiland, A K., Rock, R A., Brunner‐Jackson, B M., Patel, S K., Thomas, B S., Taber, D J., Chavin, K D., Baliga, P K., et al. Mobile Health Medication Adherence and Blood Pressure Control in Renal Transplant Recipients: A Proof‐of‐Concept Randomized Controlled Trial. JMIR Research Protocols. 2013;2(2):e32

This trial randomised 20 non‐compliant hypertensive kidney recipients to standard care or use of the mhealth system, where the medication tray if unopened would chime for 30 minutes. If the compartment remained unopened after the initial 30 minutes a phone call or text message would be sent via smartphone. Weekly reports were provided to 
the care provider. The mHealth intervention group exhibited significant improvements in medication adherence and significant reductions in clinic‐measured systolic blood pressures across the monthly evaluations. Physicians made more anti‐hypertensive medication adjustments in the mHealth group versus the standard care group (7 
adjustments in 5 patients versus 3 adjustments in 3 patients) during the 3‐month trial based on the information provided in the weekly reports.

Chisholm‐Burns, M. A., Spivey, C. A., Graff Zivin, J., Lee, J. K., Sredzinski, E., Tolley, E. A.. Improving Outcomes of Renal Transplant Recipients With Behavioral Adherence Contracts: A Randomized Controlled Trial. American Journal of Transplantation. 2013;13(9):2364‐2373

This paper reports the results of an RCT utilising a complex behavioural intervention to improve adherence in renal transplant recipients. Recipients more than one year post‐transplant were randomised to standard adherence education or one‐to‐one interaction with a study pharmacist to create a â€œbehavioural contractâ€  to improve adherence. 
The intervention group met with the study pharmacist every 3 months during the 1 year intervention to assess progress and discuss their adherence to the contract. The authors conclude that adherence was significantly improved with behavioural contracting, and that there was a significant reduction in healthcare utilisation (and costs) in the 
intervention group. This is a well‐designed study and the intervention is clearly described and based upon sound theory. There is a potential for introduction of bias with the outcome utilised, namely the use of prescription refill data to measure adherence, as study participants who are not blinded to the intervention can easily manipulate this. It is 
also unclear as to whether the benefits persist with cessation of the intervention, or whether on‐going intervention is required, as the post‐intervention study period was only 3 months. With complex interactions such as the one described here it is difficult to assess which component of the intervention had the most impact on adherence; simply 
the increased involvement of pharmacist in the patientâ€™s care with regular meetings and assessments, or the behavioural intervention itself.

Kuypers, D. R., Peeters, P. C., Sennesael, J. J., Kianda, M. N., Vrijens, B., Kristanto, P., Dobbels, F., Vanrenterghem, Y., Kanaan, N.. Improved Adherence to Tacrolimus Once‐Daily Formulation in Renal Recipients: A Randomized Controlled Trial Using Electronic Monitoring. Transplantation. 2013;95(2):333‐340

In this well designed study patients receiving once daily tacrolimus did have better adherence to the dosage regimen, 88.2% of the once daily group and 78.8% of the twice daily group. The patients on the twice daily dose missed more doses in the evening than in the morning. However a persistent failure of adherence was identified in some patients 
and additional measures would have to be taken even with the once daily dose to ensure total compliance. The differences were not marked but nevertheless this is the first data we have on compliance comparing dosing with either twice daily or once daily dosing tacrolimus.

Urstad, K H., Oyen, O, Andersen, M H., Moum, T, Wahl, A K.. The effect of an educational intervention for renal recipients: a randomized controlled trial. Clinical Transplantation. 2012;26(3):E246‐53

This RCT randomised patients to standard care or to an educational intervention consisting of five one‐to‐one tailored sessions. Compliance was improved with the educational intervention.

Russell, C., Conn, V., Ashbaugh, C., Madsen, R., Wakefield, M., Webb, A., Coffey, D., Peace, L.. Taking immunosuppressive medications effectively (TIMELink): a pilot randomized controlled trial in adult kidney transplant recipients. Clinical Transplantation. 2011;25(6):864‐870

Fifteen non‐adherent participants were randomized to receive either a continuous self‐improvement intervention or attention control management. The six‐month continuous self‐improvement intervention involved the participant and clinical nurse specialist collaboratively identifying the person's life routines, important people, and possible 
solutions to enhance medication taking. The participant then received individual monthly medication taking feedback delivered via a graphic printout of daily medication taking generated from electronic monitoring. Adherence was improved in the self‐improvement group.

Foster, B. J., Pai, A., Zhao, H., Furth, S. The TAKE‐IT study: aims, design, and methods. BMC 
Nephrology. 2014;15(1):139

This ongoing RCT is investigating the role of a clinic‐based intervention, including educational, 
organizational, and behavioural components, in improving immunosuppressive medication 
adherence among adolescent and young adult kidney transplant recipients.

Medication Adherence in Kidney Transplant Recipients Using Automated Reminders and Provider 
Notification ‐ NCT01541384

This ongoing study is investigating the use of a novel electronic medication bottle to improve 
compliance. Participants are randomised to usual care, customised reminders, or customised 
reminders paired with provider notification in the event of low adherence.
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139 In adolescent/young adult kidney transplant recipients, what interventions 
improve outcomes?

What are the outcomes for young adults who receive kidney 
transplants as compared to children and older people? What is the rate, 
and reasons for transplant failure following transition from paediatric 
to adult healthcare services? How can we improve outcomes in 
transplantation through adolescence and early adulthood?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Child / 
Adolescen
t

Tong, A, Morton, R, Howard, K, Craig, J C. Adolescent experiences following organ transplantation: a systematic review of qualitative studies. Journal of Pediatrics. 2009;155(4):542‐9

This systematic review looked at qualitative studies of adolescent experiences and attitudes following transplantation. It identifies a number of areas that require attention in the management if this patient group.

Levine MH, Reese PP, Wood A, et al. Inferior allograft outcomes in adolescent recipients of renal transplants from ideal deceased donors. Annals of surgery. 2012;255(3):556‐564 doi:10.1097/SLA.0b013e3182471665.

Registry analysis demonstrating that adolescent recipients have worse graft survival than all age groups other than the >70s. 

Hokken‐Koelega, A. C., Stijnen, T., de Ridder, M. A., de Muinck Keizer‐Schrama, S. M., Wolff, E. D., de Jong, M. C., Donckerwolcke, R. A., Groothoff, J. W., Blum, W. F., Drop, S. L., et al. Growth hormone treatment in growth‐retarded adolescents after renal transplant. Lancet. 1994;343(8909):1313‐7

This RCT investigated the role of growth hormone in growth‐retarded adolescent transplant recipients. Whilst GH improved growth, a few patients had deterioration in graft function. Studies in younger children have shown an increase in AR with GH treatment. The relevance of this study in modern practice is uncertain as the doses of steroids used 
now are much lower.

Kreuzer, M., Prufe, J., Bethe, D., Vogel, C., Grosshennig, A., Armin, K., Oldhafer, M., Dierks, M., 
Albrecht, U., Muther, S., et al. The TRANSNephro‐study examining a new transition model for post
kidney transplant adolescents and an analysis of the present health care: study protocol for a 
randomized controlled trial. Trials [Electronic Resource]. 2014;15(1):505
Clinicaltrials.gov: ISRCTN22988897

This study will investigate the role of a structured, managed transition to adult care in this group 
of patients, using medication compliance and QOL as outcomes.

Peers for Promoting Adolescent Transplant Health (Peers4PATH). Children's Hospital of 
Philadelphia. NCT01450033

This ongoing RCT will investigate the use of peer mentoring (by phone/e‐communication) to 
improve compliance and outcomes in adolescent transplant recipients.

Foster, B. J., Pai, A., Zhao, H., Furth, S. The TAKE‐IT study: aims, design, and methods. BMC 
Nephrology. 2014;15(1):139

This ongoing RCT is investigating the role of a clinic‐based intervention, including educational, 
organizational, and behavioural components, in improving immunosuppressive medication 
adherence among adolescent and young adult kidney transplant recipients.
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142 In paediatric kidney transplant recipients, what are the most effective 
interventions to prevent sensitisation?

There are more young patients surviving. They have to face multiple 
transplants, dialysis and taking  anti rejection medication for very long 
periods of time.

How can we protect these patients from the long term use of these 
drugs? How important is it to prevent sensitisation in children post 
transplant?

JLA Kidney Transplant PSP Sensitisation rates, 
re‐transplant rates

Drug Child / 
Adolescen
t

2 1 0 1

146 In potential kidney transplant recipients, can xenotransplantation become as safe 
and effective as human to human transplantation?

How far away are animal (pig) to human transplants? how to prevent 
rejection of xenografts

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age 2 0 0 2

147 In potential kidney transplant recipients, can bioengineered organs be developed 
to provide equivalent safety and efficacy as human to human transplants?

How long are we away from creating kidneys from stem cells? How near 
are we to " manufacturing" kidneys? Are there any alternatives to kidney 
transplants e.g. mechanical kidney ?? stem cell kidneys being grown? 
How far off are we from using patients stem cells to 'grow' organs, so 
transplantation could mean a kidney free of toxic medication?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age 4 3 0 1

149 In potential kidney transplant candidates, what is the best method of deceased 
donor kidney allocation to ensure fair access to all age groups whilst minimising 
waiting times and cold ischaemia?

How can we ensure that paediatric deceased donor kidney transplants 
are implanted into children ? How can we reduce the waiting time for 
children in the deceased donor renal transplant list ? How can we 
ensure equity of access to transplantation for children round the UK ? 
At what eGFR shoudl we list/transpalnt pre‐emptovely in children? why 
are elderly patients who are often in good health prejudiced in the 
waiting lists for a transplant How can we improve the allocation of 
deceased donor kidneys to reduce cold ischaemic times? Why is there a 
postcode lottery whwn it comes to waiting times for a transplant? 
Should length of time on waiting list have more importance with regard 
to reducing other risks such as long term heart disease? What is the 
decision criteria for the 'Fair' allocation for kidney transplant? How can 
we match organs to recipients more effectively?

JLA Kidney Transplant PSP Cold ischaemia 
times, waiting times, 
transplant rates

Service delivery Any age Tong A, Howard K, Jan S, Cass A, Rose J, Chadban S, Allen R and Craig J. Community preferences for the allocation of solid organs for transplantation: a systematic review. Transplantation 2010;89(7):796‐805. 
http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=89&issue=7&spage=796

Systematic review looking at community involvement in organ allocation policies. Identifies a number of themes regarding equity of access etc., all qualitative data. Concludes that community preferences should be taken into account when designing organ 
allocation policies.
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150 In deceased donor kidney transplantation, is there a robust way in which we can 
assess the suitability of individual organs for transplantation and predict 
outcomes (including DCD/ECD kidneys)?

How can marginal organs be better assessed for function before 
transplantation? How can we be more certain about the quality of 
donor organs from deceased donors? How do we improve outcomes 
for organs from donation after cardiac death? In deceased donor 
transplantation, how can we better predict which organs are suitable 
for transplantation? Can we identify biomarkers for good/bad organ 
function? why do all the renal centers appear to have different 
acceptance criteria regarding the donor organ? If I do not accept the 
kidney on offer to me how long will I have to wait until I recieve another 
offer? Will I live longer if I accept this kidney than if I stay on dialysis? Is 
this kidney a good kidney for me?

JLA Kidney Transplant PSP Transplant rates, 
discard rates

Service delivery Any age Bhangoo, R S., Hall, I E., Reese, P P., Parikh, C R. Deceased‐donor kidney perfusate and urine biomarkers for kidney allograft outcomes: a systematic review. Nephrology Dialysis Transplantation. 2012;27(8):3305‐14
http://europepmc.org/abstract/MED/22498916

This systematic review looks for evidence linking donor urinary and perfusate biomarkers to post‐transplant outcomes.  Of 29 studies, none were prospective and only 3 met the criteria for "good quality".  A number of promising biomarkers were identified, but 
few have been validated in external cohorts and/or tested in prospective trials.  The authors conclude that "Higher quality studies are needed to investigate modern kidney injury biomarkers, to validate novel biomarkers in larger donor populations and to determine 
the incremental predictive value of biomarkers over traditional clinical variables".

Wang CJ, Wetmore JB, Crary GS and Kasiske BL.  The donor kidney biopsy and its implications in predicting graft outcomes: A systematic review.  Am J Transplant 2015, epub ahead of print. http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/ajt.13213/abstract

This systematic review looked for evidence linking donor biopsy parameters to post‐transplant outcomes.  The authors identified 47 studies. In general, study quality was poor. All were retrospective or did not indicate if they were prospective. Results were 
heterogeneous, with study authors as often as not concluding that biopsy results did not predict posttransplant outcomes.  The review authors concluded that "Routine use of biopsies to help determine whether or not to transplant a kidney should be 
reexamined."

Nagelschmidt, M., Minor, T., Gallinat, A., Moers, C., Jochmans, I., Pirenne, J., Ploeg, R. J., Paul, A., Treckmann, J. Lipid peroxidation products in machine perfusion of older donor kidneys. Journal of Surgical Research. 2013;180(2):337‐342
http://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0022‐4804(12)00431‐3

In this retrospective analysis of perfusate from a prospective RCT, lipid peroxidation products in the machine perfusate during HMP predict delayed graft function.  

Moers, C., Varnav, O. C., van Heurn, E., Jochmans, I., Kirste, G. R., Rahmel, A., Leuvenink, H. G., Squifflet, J. P., Paul, A., Pirenne, J., et al. The Value of Machine Perfusion Perfusate Biomarkers for Predicting Kidney Transplant Outcome. Transplantation. 2010;(966‐973)
http://meta.wkhealth.com/pt/pt‐core/template‐journal/lwwgateway/media/landingpage.htm?issn=0041‐1337&volume=90&issue=9&spage=966

In this retrospective analysis of biomarkers in a prospective RCT, GST, NAG, and H‐FABP were independent predictors of delayed graft function but not of primary nonfunction and graft survival.  The authors concluded that these markers may be of use to modify post‐transplant management, but should not be used in the decision as to whether 
to discard an organ.
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151 In deceased donor kidney transplantation, how can we ensure that  organs are 
effectively matched to recipients (e.g. age, nephron dosing)?

Understand donor receipent relationships in terms of nephron dosing 
We, as patients, have been told that organs do not age but now it 
appears that similar age as ideal..  Explain this inconsistancy.  Is this is 
just policy qualtify lost opportunities. How can we match organs to 
recipients more effectively?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Service delivery Any age 3 1 0 2

152 In patients on the kidney transplant waiting list, does increased patient choice (as 
to the organs they will accept) improve outcomes and/or access?

How can we increase patient choice over the type of transplant they 
receive?

JLA Kidney Transplant PSP Transplant rates, 
transplant 
outcomes 
(function, survival), 
quality of life

Surgery Any age 1 0 0 1

153 In deceased donor kidney transplant recipients, in what circumstances doe the 
recipient benefit from dual as compared to single kidney transplant?

In deceased donor recipients, under what circumstances is dual kidney 
preferential to single kidney transplantation?

JLA Kidney Transplant PSP Patient and graft 
survival, graft 
function, adverse 
events

Surgery Any age 1 0 0 1


