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Chronische Nierenerkrankung

Arbeitshilfe zur Arzneimitteldosierung

Anne Meyer, Dippoldiswalde

Die Niere stellt neben der Leber das wichtigste Elimina-
tionsorgan des Menschen dar. Bei etwa jedem dritten
Arzneimittel spielt die renale Ausscheidung eine ent-
scheidende Rolle [1]. Liegt eine Einschrankung der Nie-
renfunktion vor, kann es daher zu Kumulationseffekten
kommen, das Risiko fuir dosisabhingige unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen steigt. Eine optimale, individuell
angepasste Arzneimitteltherapie ist das Ziel fur jeden
Patienten. Die pharmazeutische Betreuung durch Apo-
theker kann die Therapie wirksam unterstiitzen, indem
unter anderem auf die Notwendigkeit zur Dosisanpas-
sung oder auf Kontraindikationen gepriift wird. Um im
Apothekenalltag und in der Medikationsanalyse Aus-
sagen zur Anwendbarkeit bestimmter Pharmaka bei Pa-
tienten mit einer chronischen Nierenerkrankung treffen
zu kénnen, wurde eine tabellarische Ubersicht zur Cha-
rakterisierung haufig verordneter Wirkstoffe erstellt.

Die chronische Nierenerkrankung

Die chronische Nierenerkrankung (chronic kidney disease,
CKD) ist nach der Leitlinie ,,Versorgung von Patienten mit
chronischer nicht-dialysepflichtiger Nierenerkrankung in
der Hausarztpraxis“ der Deutschen Gesellschaft fur All-
gemeinmedizin und Familienmedizin definiert durch
das Vorliegen einer funktionellen oder strukturellen Ano-
malie der Niere liber mindestens drei Monate mit Ein-
fluss auf die Gesundheit des Patienten [2]. Sie umfasst
daher nicht nur eine eingeschrinkte Funktionalitat, wel-
che durch den friher haufiger gebrauchten Begriff der
chronischen Niereninsuffizienz ausgedriickt wird, son-
dern auch strukturelle Abweichungen. Nach Ursache,
Filtrationsrate und Albuminurie-Status kénnen chroni-
sche Nierenerkrankungen in verschiedene Stadien ein-
geteilt werden. Um den Schweregrad der Nierenfunkti-
onseinschrinkung auszudriicken, empfiehlt die Leitlinie
die Klassifikation nach der geschitzten glomeruliren
Filtrationsrate (eGFR). Sie unterteilt die chronische Nie-
renerkrankung in finf GFR-Stadien, wie in Tabelle 1 dar-
gestellt.

Die Pravalenz der chronischen Nierenerkrankung der
Stadien 3 bis 5 wird in Deutschland auf etwa zehn Pro-
zent der erwachsenen Bevélkerung geschitzt [2, 3] und
zeigt eine starke Altersabhingigkeit. Physiologisch kommt

es zu einer Abnahme der Nierenfunktion ab dem 30. bis
40. Lebensjahr. Sie liegt bei etwa 1 bis 2 ml/min/1,73 m?
pro Jahr [4,5]. So sind bei den Uber-65-Jshrigen etwa
24 bis 34 Prozent von einer CKD G3-G5 betroffen
[4-8].

Haufige Ursachen fir eine chronische Nierenerkran-
kung sind erworbene Erkrankungen wie Diabetes melli-
tus oder arterielle Hypertonie [2, 9, 10]. Aufgrund des
Ausfalls funktionsfahiger Nephrone kommt es zu einer
Funktionseinschrankung der Niere. Neben der reduzierten
glomeruliren Filtrationsrate, die unter anderem zu einer
Retention harnpflichtiger Substanzen fihrt, sind bei der
chronischen Nierenerkrankung auch Stérungen der en-
dokrinen Funktionen der Niere zu beachten [11, 12].

Die chronische Nierenerkrankung ist mit einer er-
hoéhten kardiovaskularen Morbiditat und Mortalitdt as-
soziiert, die vor allem auf die Folgeerscheinungen der
Niereninsuffizienz wie Hypertonie und Stérungen des
Elektrolythaushaltes zurtickzufiihren sind. Die frihzeitige
Erkennung und Progressionsverminderung der chroni-
schen Nierenerkrankung stellt eine wichtige Aufgabe bei
der Betreuung von Patientinnen und Patienten dar.
Mafinahmen wie eine angemessene Blutdrucksenkung,
eine medikament6se Angiotensinblockade zur Nephro-
protektion und die Vermeidung nephrotoxischer Einfliisse
(wie die Anwendung potentiell nephrotoxischer Arznei-
stoffe, zum Beispiel nichtsteroidaler Antirheumatika oder
iodierter Kontrastmittel) [2, 6, 9] sollten berticksichtigt
werden.

Tabelle 1: GFR-Stadien der chronischen Nierenerkrankung [2]

GFR- GFR Bezeichnung

Stadium (ml/min/1,73 m?

Gl =90 normal oder hoch *

G2 60-89 leichtgradig eingeschrankt *

G3a 45-59 leicht- bis mittelgradig eingeschrankt

G3b 30-44
G4 15-29
G5 <15

hochgradig eingeschrankt

terminale Niereninsuffizienz

mafig- bis hochgradig eingeschrankt

* im Vergleich zu Jungerwachsenen, in Abwesenheit von Anhaltspunkten fiir Nierenschaden

entsprechen die GFR-Stadien G1 und G2 nicht der Definition fiir das Vorliegen einer

Nierenerkrankung
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Nierenfunktionsbestimmung

Zur Beurteilung der Nierenfunktion wird die glomerulire
Filtrationsrate (GFR) herangezogen. Sie bezeichnet das
Gesamtvolumen an Primirharn, das in einer bestimm-
ten Zeit in den Glomeruli der Nieren filtriert wird.

In der Praxis wird die Nierenfunktion routinemiRig
auf Basis des Serumkreatinin-Wertes beurteilt [2, 13].
Kreatinin, eine im Muskelstoffwechsel entstehende Sub-
stanz, wird in der Niere Uberwiegend passiv filtriert,
kaum reabsorbiert oder aktiv sezerniert. Die Filtration
des Kreatinins (Kreatinin-Clearance) korreliert daher
weitestgehend mit der glomeruliren Filtrationsrate. Da
der Serumkreatinin-Wert eine starke Abhingigkeit unter
anderem von Muskelmasse und Erndhrung zeigt, wer-
den zur Abschitzung der Nierenfunktion Formeln ver-
wendet, die neben dem Serumkreatinin-Wert die Fakto-
ren Alter, Geschlecht, gegebenenfalls Kérpergewicht und
Ethnie beriicksichtigen.

Gingige Formeln sind die nach Cockcroft-Gault, MDRD
und CKD-EPI. Eine gute Hilfestellung zur Berechnung
der Werte bietet die Internetseite www.nierenrechner.de.
Die Leitlinie zur chronischen Nierenerkrankung der
Deutschen Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin empfiehlt
die Verwendung der CKD-EPI- oder MDRD-Formel zur
Berechnung der glomeruliren Filtrationsrate [2]. Fur die
Dosisanpassung in der Arzneimitteltherapie wird hiufig
die iltere Cockcroft-Gault-Formel verwendet, da sich
viele Fachinformationen auf die so berechnete Kreatinin-
Clearance beziehen [10, 14, 15].

Arzneistoffelimination — das Q -Konzept

Ob bei einer vorhandenen Einschrinkung der Nieren-
funktion eine Anpassung der Arzneimitteldosierung kli-
nisch notwendig ist, hangt von mehreren Faktoren ab.
Generell gilt, dass das Auftreten dosisabhingiger Neben-
wirkungen vermieden werden soll und daher das Aus-
mafs der Akkumulation eines Wirkstoffs bei verminderter
renaler Elimination abgeschitzt werden muss. Risiko-
faktoren fur eine solche kritische Akkumulation sind da-
bei ein hoher renal eliminierter Anteil des Wirkstoffs, die
Entstehung renal eliminierter aktiver Metabolite sowie
eine enge therapeutische Breite und ein nephrotoxi-
sches Potential des Pharmakons [10, 16].

Der Effekt eines Arzneistoffs bei eingeschrankter
Nierenfunktion bemisst sich nicht nur anhand der Elimi-
nations- und Akkumulationskinetik. Auch pharmakody-
namische Aspekte sind zu beachten, beispielweise bei
der Anwendung und Dosierung von Diuretika an der
funktionell eingeschrinkten Niere. Bestenfalls miissen
dariiber hinaus weitere pharmakokinetische Parameter,
wie Verteilungsvolumen, Plasmaproteinbindung, Meta-
bolisierung an der Niere oder die Wirkung aktiver Meta-
bolite beriicksichtigt werden. Diese Effekte explizit abzu-
bilden ist oft schwierig oder unméglich [17], dennoch
sollten sie bei der Betrachtung der Elimination eines
Arzneistoffs im Hinterkopf behalten werden.
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Zur Charakterisierung von Wirkstoffen hinsichtlich
ihrer Elimination wird nach Dettli das Q-Konzept ver-
wendet [10,18 —20]. Der Wert Q, stellt dabei eine Sub-
stanzeigenschaft dar, die dem extrarenalen Ausschei-
dungsanteil eines Arzneistoffs bei normaler Nierenfunk-
tion entspricht. Je héher Q , desto mehr Wirkstoff wird
beispielsweise hepatisch oder pulmonal ausgeschieden.
Eine Dosisanpassung ist je nach zugrundeliegendem
Autor bei Werten von Q <0,3 bis 0,5 und bei einer Krea-
tinin-Clearance <50 bis 60 ml/min [10, 13, 15] notwen-
dig.

Zur Berechnung der individuellen Ausscheidungsfraktion
eines Patienten fiir einen Arzneistoff Q gilt:

_ (1 B QO?I 'OEIKreatinin + Qo

Entsprechend der berechneten Ausscheidungsfraktion
besteht die Moglichkeit, die Arzneimittelgabe an die ver-
minderte Nierenfunktion anzupassen, indem entweder
die Dosis D reduziert oder aber das Dosierungsintervall
T verlidngert wird; gegebenenfalls kénnen auch beide
Parameter variiert werden:

Dindividuell = Q ’ Dnierengesund
_ Tnierengesund
Tindividuell - Q

Bei allen Berechnungen gilt es die Praxistauglichkeit der
errechneten Dosis beziehungsweise des Einnahmeinter-
valls und auerdem pharmakodynamische Aspekte zu
beachten. Insbesondere in der antiinfektiven Therapie
sind neben Uber- auch Unterdosierungen zu vermeiden.
Um rasch wirksame Spiegel zu erreichen, wird die Dosis-
reduktion hier oft erst nach Gabe einer Initialdosis vor-
genommen. Ist bei einer stark eingeschriankten Nieren-
funktion ein Nierenersatzverfahren angezeigt, ist zu
tberpriifen, ob der Arzneistoff dialysierbar ist und wie
der Zeitpunkt der Arzneimittelgabe beziiglich der Dialyse-
behandlung zu wihlen ist [10, 17].

Bedeutung in der Medikationsanalyse

In der Medikationsanalyse Uberpriift der Apotheker
strukturiert die Gesamtmedikation eines Patienten auf
arzneimittelbezogene Probleme, wie beispielsweise unge-
eignete Dosierungen und Kontraindikationen. Schlieft
sich an die Medikationsanalyse eine kontinuierliche
Betreuung mit Nachverfolgung und Neubewertung auf-
tretender arzneimittelbezogener Probleme an, spricht
man vom Medikationsmanagement [21]. Insbesondere
im Rahmen einer erweiterten beziehungsweise
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umfassenden Medikationsanalyse (Typ 2b beziehungs-
weise Typ 3) flieRen klinische Daten wie Laborwerte und
Diagnosen in die Bewertung ein. Fuir Patienten mit einer
chronischen Nierenerkrankung kénnen dann neben der
Korrektheit der Dosierung auch die Wechselwirkungen
zwischen Arzneimittel und Grunderkrankung, wie es
beispielsweise nach den Kriterien des Medication-
Appropriateness-Index‘ vorgeschlagen wird, Uberpriift
werden [22].

Patienten mit einer chronischen Nierenerkrankung
sind bedingt durch ihr Alter, ihre Komorbidititen und ihre
Polymedikation hiufig von arzneimittelbezogenen Pro-
blemen betroffen. Ein Hauptproblem stellt die Anwen-
dung nicht dosis-angepasster oder kontraindizierter
Arzneimittel dar. Fur hospitalisierte Patienten mit einer
maRig- bis hochgradigen Nierenfunktionseinschrin-
kung traf dies in verschiedenen Untersuchungen auf et-
wa jede zweite bis dritte Verordnung zu [23 —25]. Im am-
bulanten Sektor sind unter anderem Bewohner von
Alten- und Pflegeheimen betroffen, fir welche in einer
Analyse 20 Prozent der verordneten Dauermedikamente
als ungeeignet eingestuft wurden [26].

Zahlreiche Untersuchungen belegen, dass Patienten
mit einer chronischen Nierenerkrankung von der phar-
mazeutischen Betreuung profitieren [27—30]. Insbeson-
dere die Zusammenarbeit von Pharmazeuten mit Haus-
und Fachidrzten in einem multidisziplindren Team trigt
zu einer Reduktion von arzneimittelbezogenen Proble-
men bei, indem die Beteiligten auf Kontraindikationen
prifen, Dosisanpassungen vornehmen und den Patien-
ten zu Medikation und Krankheit beraten.

Erstellung einer Arbeitshilfe fiir Medikations-
analyse und Apothekenalltag

Die Rechercheméglichkeiten, Literatur und Formeln zur
Anpassung der Dosierung bei Niereninsuffizienz sind
vielfiltig (siehe Tabelle 2). Haufig gestaltet sich bei der
Fiille an enthaltenen Informationen jedoch der schnelle
Uberblick als schwierig. Es ergab sich daher der Wunsch,
eine tabellarische Ubersicht zu erstellen, in der die
empfohlenen Tagesmaximaldosen verschiedener Wirk-
stoffe in Abhéngigkeit von der Nierenfunktion auffind-
bar sind. Die Tabelle soll sich durch eine hohe Alltags-
tauglichkeit auszeichnen und so fur die Medikations-
analyse genauso wie fiir den Alltag in der 6ffentlichen
Apotheke als Hilfestellung zur raschen Einschitzung

des Medikationsprofils eines Patienten dienen. Sie ver-
steht sich damit als Ergidnzung zu den vorhandenen In-
formationsquellen.

Gemifl dem Grundsatz ,,Haufiges ist haufig und Sel-
tenes ist selten“ sollen Arzneistoffe in den Blick genom-
men werden, die von einem grofden Anteil der Patienten
angewendet werden. Ausdriicklich werden daher auch
nicht nierenkritische Pharmaka berticksichtigt, um die
strukturierte Analyse der Medikation zu ermdglichen
und gleichzeitig gegebenenfalls notwendige Therapie-
alternativen aufzeigen zu kénnen.

Die Auswabhl der beriicksichtigten Wirkstoffe erfolgt
nach ihrer Verordnungshiufigkeit, fir die die Verord-
nungszahlen zulasten der Gesetzlichen Krankenversiche-
rung im Jahr 2020 zugrunde gelegt wurden [31,32]. Ein-
geschlossen werden dabei systemisch wirksame Arznei-
stoffe, da fir diese die (renale) Elimination von zentraler
Bedeutung ist. AusschlieRlich topisch oder typischerweise
nur kurzzeitig angewendete Wirkstoffe, bei denen eine
Akkumulation und das damit verbundene vermehrte
Auftreten dosisabhingiger Risiken vernachlissigbar er-
scheinen, werden wegen der fehlenden Aussagekraft der
Daten zur Dosisanpassung bei Niereninsuffizienz nicht
aufgefiihrt. Dies betrifft zum Beispiel die Wirkstoffe Ola-
flur, Latanoprost und Salbutamol.

Neben den etwa 100 nach der Verordnungshaufigkeit
priorisiert ausgewihlten Wirkstoffen werden dariiber hin-
aus 23 weitere Pharmaka beriicksichtigt, fur die im Rah-
men der Literaturrecherche durch mehrere Autoren das
Auftreten von arzneimittelbezogenen Problemen bezie-
hungsweise die Notwendigkeit der Dosisanpassung bei
reduzierter Nierenfunktion dokumentiert wurden [2, 10,
11, 18 -20]. Sie werden, obwohl die Verordnungszahlen
geringer als bei den urspriinglich beabsichtigten Phar-
maka sind, in die tabellarische Ubersicht aufgenommen,
um ein umfassenderes Bild der Arzneimitteltherapie fur
Patienten mit chronischer Nierenerkrankung zu erhalten.
Der Schwerpunkt ist dabei die ambulante Betreuung, die
fur die Beratung von Patienten und Arzten in der 6ffent-
lichen Apotheke die gréfite Relevanz hat. In diesem Zu-
sammenhang aufgenommene Wirkstoffe sind zum Bei-
spiel Aciclovir, Captopril, Lithium und Morphin.

Fur jeden Wirkstoff werden der Q-Wert sowie die
tiblichen Dosierungen bei Nierengesunden und bei Pa-
tienten mit chronischer Nierenerkrankung (unterteilt
nach den Stadien G3—G5) aufgelistet. Sofern kein exak-
ter Q,-Wert angegeben ist, erfolgt die Einordnung des
Wertes mittels der Begriffe ,niedrig" beziehungsweise

Tabelle 2: Beispiele fiir frei zugéngliche Informationsquellen zur Arzneimitteldosierung bei chronischer Nierenerkrankung

Quelle Information

www.nierenrechner.de
www.dosing.de
www.globalrph.com/renal/

www.thecaddy.de/caddy/caddy/

Berechnung der Nierenfunktion, PKD Familidre Zystennieren e.V.
Hilfestellung zur Arzneimitteldosierung, Universitatsklinik Heidelberg
Wirkstoffdatenbank mit Dosisempfehlungen

Arzneimitteldosierung bei Dialyse-Patienten
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»hoch®. Firr einige Wirkstoffe ist in der Literatur kein Q-
Wert beschrieben, hier erfolgt der Vermerk ,,unbek.“ (un-
bekannt). Den dargestellten Daten sind die Fachinforma-
tionen, die ,Normdosen gebriuchlicher Arzneistoffe
und Drogen“ [33] sowie die Informationen der Daten-
bank www.dosing.de [15] zugrunde gelegt. Zur besseren
Ubersicht erfolgt eine farbige Kennzeichnung nach dem
Ampelschema (griin = keine Dosisanpassung erforder-
lich, gelb = Dosisanpassung erforderlich beziehungs-
weise Anwendung mit Vorsicht, rot = Anwendung nicht
empfohlen beziehungsweise kontraindiziert).

Fazit

In der Anwendung der immer komplexer werdenden Még-
lichkeiten von Medizin und Pharmakotherapie spielt die
bestmdogliche Dosierung von Arzneimitteln eine zentrale
Rolle. Dabei gilt es physiologische wie pathologische
Einschriankungen der renalen Eliminationsleistung ins-
besondere in der immer ilter werdenden Bevélkerung
zu beriicksichtigen. Apotheker kénnen eine wichtige
Rolle einnehmen, indem sie die Pharmakotherapie unter
anderem auf die Notwendigkeit zur Dosisanpassung
und auf Kontraindikationen priifen.

Die Charakterisierung von 125 hiufig verordneten
und fur den praktischen Alltag in der offentlichen

Apotheke relevanten Arzneistoffen hinsichtlich ihrer
Eignung und Dosierung bei chronischer Nierenerkran-
kung ergab, dass knapp 40 Prozent der dargestellten
Pharmaka keiner Dosisanpassung bei eingeschrinkter
GFR bedarf. Dies ist eine gute Nachricht fir viele in der
Breite verordnete Substanzen. Insbesondere bei geriat-
rischen Patienten sollte dennoch eine vorsichtige Do-
sissteigerung und grindliche Beobachtung der klini-
schen Effekte, auch bei nicht-nierenkritischen Wirkstof-
fen, erfolgen.

Fir etwa 60 Prozent der aufgelisteten Substanzen
sind in der Literatur beziehungsweise den Fachinforma-
tionen Empfehlungen zur Anpassung der Dosierung bei
einer reduzierten Nierenleistung gegeben. Auch Kontra-
indikationen, die sich zum Beispiel aus einem erhshten
Risiko fur eine potentielle Schidigung der Niere erge-
ben, gilt es zu beriicksichtigen. Die tabellarische Uber-
sicht soll damit eine Hilfestellung sein, um die Pharma-
kotherapie von Patienten mit chronischer Nierenerkran-
kung besser einschitzen zu kénnen und gegebenenfalls
Optimierungsmoglichkeiten zu finden.

So ist zu hoffen, dass das vorliegenden Material die
Tatigkeit moglichst vieler Kolleginnen und Kollegen er-
leichtert und breite Anwendung im Apothekenalltag
und vor allem im Rahmen der pharmazeutischen Be-
treuung mittels Medikationsanalyse und -management
findet.

Arbeitshilfe zur Arzneimitteldosierung bei chronischer Nierenerkrankung (CKD)

. Q -
Wirkstoff Wt

1,73 m’) 1,73 m? 1,73 m?
Acetylsalicyl- bis 3000 mg . .
Siure 1,0 (TAH 100300 mg) Normdosis  Normdosis
Sthcsf je nach Indikation : .
Aciclovir 0,25 bis 5x 800 mg Normdosis  Normdosis
<35 ml/min/
A!endron- niedrig 70 mg/Woche Normdosis 1,73 m2 nicht
sdure
empfohlen
Allopurinol 0,1 100-300(—800) mg Normdosis  Normdosis
Amitriptylin 0,9 bis 2 x 75 mg Normdosis ~ Normdosis
Amlodipin 0,85 bis 10 mg Normdosis ~ Normdosis
<l je nach Indikation . .
Amoxicillin 0,1 bis 3 x 2000 mg Normdosis  Normdosis
Apixaban 0,6 bis 2 x 5 mg Normdosis  Normdosis
Atenolol 0,1 50 (—100) mg Normdosis  Normdosis
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ubliche
Tagesdosis

nierengesund™

G3a G3b

(GFR =60 ml/min/

45-59 ml/min/ 30-44 ml/min/ 15-29 ml/min/

maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung
verschiedener Stadien™

Bemerkungen,
Besonderheiten bei
eingeschrankter
Nierenfunktion

G4 G5

<15 ml/min/

1,73 m? 1,73 m?

akutes Nierenversagen mgl.

150mg 150mg (analgetische Dosis)
<25 ml/min/ <10 ml/min/
1,73 m% 1,73 m? akutes Nierenversagen mgl.
3x800mg 2x 800 mg
A kontraindiziert
empfohlen
<20 ml/
min/1,73 m% 100 mg
200 mg
Normdosis ~ Normdosis
Normdosis ~ Normdosis
500 mg aller 500 mg Initialdosis ggf. nicht
12 Std. aller 24 Std.  reduzieren
nicht
2x2,5mg empfohlen
<10 ml/min/
25 (-50) mg 1,73 m%
12,5 (-25) mg
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Wirkstoff

Atorvastatin

Baclofen

Betahistin

Bezafibrat

Bisoprolol
Candesartan

Captopril

Carbamazepin

Carvedilol

Cefpodoxim

Cefuroxim

Celecoxib

Chlortalidon

Ciprofloxacin

Citalopram
Clopidogrel

Colecalciferol
Dapagliflozin

Dexa-
methason

Diclofenac

>0,7

0,2

unbek.

0,1

0,48

0,4

0,45

1,0

1,0

0,2

=0,7

unbek.

unbek.

0,99

0,9

1,0

ubliche
TageSdosis
nierengesund™

(GFR =60 ml/min/
1,73 m?)

bis 80 mg

bis 30— 75 mg (auf
2-4 Gaben verteilt),
initial 15 mg

bis 3 x 16 mg

400 mg (RET)
od.
2 x 200 mg (UTA)

bis 20 mg
bis 32 mg

bis 150 mg

bis 1200 mg

bis 2 x 50 mg

100-200 mg
aller 12 Std.

2x 125-500 mg

bis 2x 200mg

12,5-100 mg

2 x 500-750 mg

bis 40 mg
75 mg

individuell

10 mg

individuell

bis 150 mg

maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung
verschiedener Stadien™ Bemerkungen,

Besonderheiten bei
R G3b & = eingeschrinkter
45-59 ml/min/ 30-44 ml/min/ 15-29 ml/min/ <15 ml/min/ Nierenfunktion
1,73 m? 1,73 m? 1,73 m? 1,73 m?

dosisabhingig Myopathie u.
Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis  Rhabdomyolyse mit/ohne
akutem Nierenversagen mgl.

mit Vorsicht, mit Vorsicht, mit Vorsicht,
initial initial initial kontraindiziert
10 mg 7,5mg 5mg

geringere Initialdosis u.
langsame Dosissteigerung

bei CKD nicht untersucht, kaum
Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis  renale Elimination, rasche Um-
setzung zu inaktivem Metabolit

<40 ml/min/ akutes Nierenversagen mgl.,
2 % 200 m 1,73 m% 200 mg aller kontraindiziert mit Statinen in der Comedikation
& 200 mgaller 1-2 Tage bei GFR <60 ml/min/1,73m?
1-2 Tage kontraindiziert
<20 ml/min/
Normdosis  Normdosis 1,73 m% 10 mg
bis 10mg
Normdosis  Normdosis 16 mg 16 mg Monitoring Kalium, Kreatinin

<20 ml/min/ <10 ml/min/ nephroprotektiver Effekt héherer
Normdosis  bis 100 mg 1,73 m? 1,73 m? Dosen, zur Nephroprotektion
bis 75 mg bis 37,5 mg  ggf. ohne Dosisanpassung

Spiegelkontrolle, Monitoring

Normdosis  Normdosis  mit Vorsicht mit Vorsicht :
Natrium

Nierenfunktion iiberwachen,

Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis
Verschlechterung mgl.

<40 ml/min/ <10 ml/min/
Normdosis 1,73 m% 100-200 mg 1,73 m%
100-200 mg aller 24 Std.  100—200 mg
aller 24 Std. aller 48 Std.
<10 ml/min/

125-500 mg 1,73 m%
aller 24 Std.  125-500 mg
aller 48 Std.

Normdosis  Normdosis

Normdosis  Normdosis  kontraindiziert kontraindiziert akutes Nierenversagen mgl.

<30 ml/min/1,73m?ggf. in
Kombination mit Schleifen-

Normdosis  Normdosis  kontraindiziert kontraindiziert diuretikum (sequentielle
Nephronblockade, Kontrolle
Kalium u. Kreatinin)

2 x 2 x 250-500 mg 250-500 mg
250-500 mg 250-500 mg aller 24 Std.  aller 24 Std.
nicht nicht

Normdosis  Normdosis emprohlen erprohen
Normdosis  Normdosis  mit Vorsicht mit Vorsicht

Kontrolle Calciumspiegel,
Nierenfunktion

<25 ml/min/1,73m*
Ansetzen nicht empfohlen

Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis

Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis

zur Initialtherapie mgl.,
Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis  Langzeittherapie mit Prednison/
Prednisolon empfohlen

Normdosis  Normdosis  kontraindiziert kontraindiziert akutes Nierenversagen mgl.
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Wirkstoff

Digitoxin

Digoxin
Doxazosin
Doxepin
Doxycyclin
Duloxetin
Edoxaban
Empagliflozin

Enalapril

Enoxaparin

Eplerenon

Escitalopram
Esomeprazol
Etoricoxib
Ezetimib
Fenofibrat
Fentanyl

Fluoxetin
Furosemid
Gabapentin
Glibenclamid

Glimepirid

Hydrochloro-
thiazid

Hydro-
morphon

246

Qo' "

Wert

> 0,7

0,3

0,95

1,0

0,6

0,99

0,5

0,23

0,98

unbek.
>0,9
1,0
1,0
0,2

0,9
0,85

0,3

0,08

1,0
1,0

0,05

0,23

iibliche

Tagesdosis
nierengesund™

(GFR =60 ml/min/

1,73 m})

0,07-0,1 mg

0,25-0,375 mg

bis 8 mg
bis 150 mg

100-200 mg

bis 120 mg

60 mg

10—-25 mg

bis 20 (—40) mg

Thrombose-Prophy-
laxe: 20-40 mg
(=2000-4000 IE)

bis 50 mg

bis 10-20 mg
bis 20—-40 mg
bis 120 mg
10 mg

200 mg
individuell

20-60 mg

40-120 mg

3 x 3001200 mg

bis 10,5 mg
bis 6 mg

bis 50 mg

individuell

maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung
verschiedener Stadien™

G3a

45-59 ml/min/ 30-44 ml/min/ 15-29 ml/min/

1,73 m?

Normdosis

<100 ml/min/
1,73 m%
0,125—

0,188 mg

Normdosis

Normdosis
Normdosis

Normdosis

<50 ml/min/
1,73 m% 30 mg

10 mg

10 mg

Normdosis

Normdosis

Normdosis
Normdosis
Normdosis
Normdosis
100 mg

Normdosis

Normdosis
Normdosis
bis 1800 mg

Normdosis

Normdosis

Normdosis

Normdosis
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G3b

1,73 m?

Normdosis
0,083 -
0,188 mg

Normdosis

Normdosis
Normdosis

Normdosis

30 mg
10 mg

10 mg

Normdosis

mit Vorsicht

Normdosis
Normdosis
Normdosis
Normdosis
100 mg

Normdosis

Normdosis
Normdosis
bis 900 mg

Normdosis

Normdosis

Normdosis

Normdosis

G4

1,73 m?

Normdosis

<20 ml/min/
1,73 m%
0,083 -
0,125 mg

Normdosis

Normdosis

Normdosis

kontraindiziert
30 mg

<20 ml/min/

G5

<15 ml/min/
1,73 m?

Normdosis

0,083 -
0,125 mg

Normdosis

Normdosis
Normdosis

kontraindiziert

nicht
empfohlen

nicht

1,73 m% 10 mg empfohlen

2,5mg

20 mg
(=2000 IE)

kontraindiziert

mit Vorsicht
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis

Normdosis
Normdosis
bis 600 mg

kontraindiziert

kontraindiziert

kontraindiziert

Normdosis

2,5mg

nicht
empfohlen

kontraindiziert

mit Vorsicht
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis
Normdosis
bis

1000 mg

bis 300 mg
kontraindiziert

kontraindiziert

kontraindiziert

Normdosis

Bemerkungen,
Besonderheiten bei
eingeschrankter
Nierenfunktion

Akkumulationsrisiko bei
gleichzeitiger Leber- u. Nieren-
insuffizienz; Kontrolle Elektro-
lyte, Nierenfunktion

ggf. Spiegelkontrolle; Kontrolle
Elektrolyte, Nierenfunktion

Nierenschidigung mgl.,
Vorsicht bei gleichzeitiger Gabe
weiterer nephrotoxischer WS

nephroprotektiver Effekt
hoherer Dosen

<60 ml/min/1,73 m? Initial-
dosis reduzieren auf 25 mg aller
2 Tage; Monitoring Kalium

akutes Nierenversagen mgl.

vorsichtige Dosistitration

ggf. Dosiserhdhung nétig nach
individueller Wirkung, kontra-
indiziert bei Nierenversagen
mit Anurie

erhéhtes Hypoglykamie-Risiko
erhshtes Hypoglykamie-Risiko

<30 ml/min/1,73m?ggf. in
Kombination mit Schleifen-
diuretikum (sequentielle
Nephronblockade, Kontrolle
Kalium u. Kreatinin)

vorsichtige Dosistitration,
bei CKD evtl. Akkumulation
neurotoxischer Metabolite
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Wirkstoff

Ibuprofen
Indapamid
Lamotrigin

Lercanidipin
Levetiracetam
Levodopa
(+Benserazid)
Levofloxacin
Levothyroxin-
Natrium

Lisinopril

Lithium

Lorazepam

Losartan

Memantin

Mesalazin

Metamizol-
Natrium

Metformin
Metoprolol

Metho-
carbamol

Methotrexat

Methylphe-
nidat

Meto-
clopramid
Mirtazapin

Molsidomin

Morphin

Qo' "

Wert

1,0
0,96
0,9
1,0

0,34

>0,9

0,23

0,02

1,0
0,95

0,5

0,85

> 0,8

0,01

> 0,8

unbek.

0,1

0,95

0,5
0,9

iibliche
Tagesdosis
nierengesund™

(GFR =60 ml/min/
1,73 m})

bis 3 x 800 mg
2,5mg

200 mg
10—-20 mg

bis 2 x 1500 mg
bis 8 x 125 mg

je nach Indikation
250-500 mg
aller 12-24 Std.

bis 300 pg

bis 40 mg

18,3—36,6 mmol
nach Serum-
lithiumspiegel

bis 2,5 mg
bis 150 mg

20 mg

bis 3 x 500 mg
(Akuttherapie hher
dosiert)

bis 4 x 1000 mg

bis 3 x 1000 mg

bis 200 mg (Tartrat)
bzw. 190 mg
(Succinat)

3 x 1500 mg

bis 25mg/Woche

(rheumatische
Erkrankungen)

bis 80 mg

bis 3 x 10 mg

bis 45 mg
bis 2 x 8 mg

individuell

maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung
verschiedener Stadien™

G3a G3b

45-59 ml/min/ 30-44 ml/min/ 15-29 ml/min/

1,73 m? 1,73 m?
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
bis bis
2x1000 mg 2x750mg
Normdosis  Normdosis
250 mg 250 mg
aller aller
12—-24 Std. 12—-24 Std.
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
nicht nicht
empfohlen  empfohlen
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
<50 ml/min/
1,73 m% 10-20 mg
10-20 mg
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
2000 mg 1000 mg
Normdosis  Normdosis
Normdosis, Normdosis,
mit Vorsicht  mit Vorsicht
12,5 mg/ 12,5 mg/
Woche Woche
mit Vorsicht  mit Vorsicht
bis 3 x5mg bis3 x5 mg
Normdosis  Normdosis
Normdosis  Normdosis
individuell,
<50 ml/min/
1,73 m% individuell
Dosisreduk-

tion auf 75 %

G4

1,73 m?

G5

<15 ml/min/
1,73 m?

Bemerkungen,
Besonderheiten bei
eingeschrankter
Nierenfunktion

kontraindiziert kontraindiziert akutes Nierenversagen mgl.

kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
bis

2 x 500 mg

nicht
empfohlen

<20 ml/min/
1,73 m?

125 mg aller
12-24 Std.

Normdosis
Normdosis

nicht
empfohlen

Normdosis

Normdosis

10 mg

kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis

nicht
empfohlen

kontraindiziert

mit Vorsicht

bis 3 x 5 mg

Normdosis

Normdosis

individuell
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kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
bis

2 x 500 mg

nicht
empfohlen

<10 ml/min/
1,73 m?
125 mg aller
24 Std.

Normdosis

Normdosis

kontraindiziert

Normdosis

Normdosis

10 mg

kontraindiziert
Normdosis
kontraindiziert
Normdosis

nicht
empfohlen

kontraindiziert

mit Vorsicht

bis 3 x 2,5 mg

bis 22,5 mg
Normdosis

individuell,
<10 ml/min/
1,73 m2
Dosisreduk-
tion auf 50 %

nephroprotektiver Effekt
héherer Dosen

TDM u. individuelle Dosis-
titration notig, bei CKD erhohtes
Risiko fiir Intoxikation

Dosisreduktion bei akutem
Nierenversagen

erhéhtes Laktatazidose-Risiko

bei hochdosierter Gabe akutes
Nierenversagen mgl.

keine Erfahrungen bei CKD,

Bildung eines vorwiegend renal
eliminierten aktiven Metaboliten
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Wirkstoff

Moxonidin
Naproxen
Nebivolol
Nitrendipin

Olanzapin
Olmesartan

Omeprazol

Opipramol
Oxycodon

Pantoprazol

Paracetamol
Perindopril

Phenpro-
coumon

Piracetam

Pramipexol

Pravastatin

Prednisolon

Pregabalin

Promethazin

Quetiapin

Ramipril

Ranitidin

Risperidon

Rivaroxaban

Rosuvastatin

248 A

verschiedener Stadien™

iibliche
Q Tagesdosis
3 nierengesund™
We?*t"’ g G3a G3b
(GFR =60 ml/min/
1,73 m?) 1,73 m? 1,73 m?
0,3 bis 0,6 mg 0,4 mg 0,4 mg
0,9 bis 600 mg 400 mg 400 mg
>0,95 bis 10 mg Normdosis  Normdosis
1,0 bis 2 x 20 mg Normdosis  Normdosis
=0,7 10-20mg Normdosis ~ Normdosis
0,6 bis 40 mg 20 mg 20 mg
1,0 20-40 mg Normdosis ~ Normdosis
hoch  bis 3 x 100 mg Normdosis  Normdosis
individuell,
0,89 80-120 mg Normdosis  Normdosis
(bis 400 mg/d)
=0,7 bis 80 mg Normdosis  Normdosis
>0,9  bis4x500-1000 mg Normdosis  Normdosis
0,4 5-10 mg 2,5mg 2,5mg
individuell, nach . .
0,98 INR: 1,5-4,5 mg Normdosis  Normdosis
<80 ml/min/
0,02 2 x 1200(—-2400) mg 1,73 m* 2 x 400 mg
2 x 800 mg
0,1 bis 3,3 mg Normdosis 1,57 mg
0,55 bis 40 mg Normdosis  Normdosis
=0,7 Erhaltungsdosis Normdosis  Normdosis
5-15mg
bis 600 mg (auf .
0,01 8 Cebsemuerilt Normdosis 2 x 150 mg
1,0 bis 100 mg Normdosis  Normdosis
0,99 bis 800 mg Normdosis  Normdosis
0,3 bis 10 mg 5 mg 5 mg
<50 ml/min/
0,25 300 mg 1,73 m% 150 mg
150 mg
hoch  bis 6 mg Normdosis  Normdosis
0,5 bis 20 mg Normdosis 15 mg
0,7 bis 40 mg 20 mg 20 mg

PZ Prisma 2022 - 29 - 241-250

G4

45-59 ml/min/ 30-44 ml/min/ 15-29 ml/min/

1,73 m?
0,3 mg
kontraindiziert
2,5mg
Normdosis
Normdosis

<20 ml/min/
1,73m? nicht
empfohlen

Normdosis

kontraindiziert
Normdosis

Normdosis
Normdosis

2,5mg
aller 2 Tage

Normdosis

400 mg

1,57 mg

Normdosis

Normdosis

2x75mg

Normdosis

Normdosis

5 mg

150 mg

Normdosis

15 mg

kontraindiziert

maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung

Bemerkungen,
Besonderheiten bei
eingeschrinkter
Nierenfunktion

G5

<15 ml/min/
1,73 m?

0,3 mg

kontraindiziert akutes Nierenversagen mgl.
2,5mg

Normdosis

Normdosis

nicht
empfohlen

Normdosis

kontraindiziert

Normdosis  vorsichtige Dosistitration

Normdosis

Normdosis

2,5mg

aller 2 Tage

kontraindi-

ziert

400 mg

<20 ml/min/

1,73 m2

1,1 mg
bei CKD geringere Initialdo-

. sis, dosisabhingig Myopathie

Nermeiests u. Rhabdomyolyse mit/ohne
akutem Nierenversagen mgl.

Normdosis 1 nach Indikation kurzzeitig
héhere Dosierung mgl.

1x75mg bei CKD geringere Initialdosis

Normdosis

Normdosis

.I<'I7gnr’1]'1z|'/m|n/ nephroprotektiver Effekt

kontraindiziert hsherer Dosen

150 mg

Normdosis  vorsichtige Dosistitration

nicht
empfohlen

dosisabhingig Myopathie u.
Rhabdomyolyse mit/ohne
akutem Nierenversagen mgl.

kontraindiziert
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iibliche maximale Tagesdosis bei chronischer Nierenerkrankung
Tagesdosis verschiedener Stadien™ . Ben:]erk#r-ltgeni, .
. - nierengesund™ esonderheiten bei
Wirkstoff g . G3a SEL) G4 G5 eingeschrankter
(GFR =60 ml/min/  45_59 mijmin/ 30-44 mljmin/ 15-29 ml/min/ <15 ml/min/ Nierenfunktion
1,73 m’) 1,73 m? 1,73 m2 1,73 m2 1,73 m?
Sacubitril niedri initial 2 x 49/51 mg, initial: initial: initial: nicht Nierenfunktion iiberwachen,
(+Valsartan) € Ziel: 2 x 97/103 mg 2x24/26 mg 2x24/26 mg 2x 24/26 mg empfohlen langsames Aufdosieren
Saxagliptin 0,53 5 mg Normdosis 2,5 mg 2,5 mg 2,5 mg
Sertralin 1,0 bis 200 mg Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis
>10 mg/d >10 mg/d dosisabhingig Myopathie u.
Simvastatin 1,0 bis 80 mg Normdosis ~ Normdosis  sorgfiltig sorgfiltig Rhabdomyolyse mit/ohne
abwigen abwigen akutem Nierenversagen mgl.
Sitagliptin 0,15 100 mg 100 mg 50 mg 25 mg 25 mg
Sotalol 0,25 bis 2 x 160 mg bis 2 x 80 mg bis 2 x 80 mg bis 2 x 40 mg LG EKG-Kontrolle

empfohlen

Normdosis, Normdosis,

mit Vorsicht  mit Vorsicht kontraindiziert kontraindiziert

Spironolacton 1,0 bis 200 mg

<10 ml/min/

Sulpirid 0,3 3 x50-100 mg 3%x25-50mg 3 x25-50mg 3 x15-30 mg 1,73 m%
3x10-20 mg

Sultamicillin 0,06 z|7|2r_17252trc?_g Normdosis  Normdosis  Normdosis :I7Izr_2745(SJtr<;].g
Tamsulosin 0,9 0,4 mg Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis
Telmisartan 1 bis 80 mg Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis  ggf. geringere Initialdosis
-(I-j-lli\(lj;Toxon) 0,95 giégggﬂgﬁgﬁ? auf Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis

ggf. Dosiserhdhung nétig nach
Torasemid 0,75 bis 20 mg Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis  bis 200 mg ::j:;zg:ﬁl,l:ir’:lx{;rrkel:]r\],i’mk:;;;a'

mit Anurie
Tramadol 0,6 bis 400 mg Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis
Trimipramin 0,9 bis 150(-400) mg  Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis  vorsichtige Dosistitration
Urapidil =0,7 2 x30-90 mg Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis

hohe Plasmaproteinbindung,

Valproinsaure 0,95 i9_45 mg(kg Normdosis  Normdosis  Normdosis  Normdosis  ggf. Dosisverringerung bei CKD
Srpergewicht .
notwendig
<10 ml/min/
Valsartan 0,7 bis 320 mg Normdosis  Normdosis  Normdosis 1,73 m% Monitoring Kalium, Kreatinin
mit Vorsicht
Venlafaxin 0,45 bis 375 mg Normdosis  Normdosis  bis 175 mg  bis 175 mg
Verapamil 0,96 240-480 mg Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis
gef. in Kombination mit
. . . . . Normdosis, Normdosis, Schleifendiuretikum (sequen-
Xipamid 0,65 bis 40 mg Normdosis  Normdosis st 20 i 40 2l W aplierles s,
Kontrolle Kalium u. Kreatinin)
Zolpidem 1,0 5-10 mg Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis ~ Normdosis
Zopiclon 0,95 3,75-7,5 mg Normdosis  Normdosis  Normdosis Normdosis

* Angaben It. www.dosing.de [15]. Sofern kein exakter Wert angegeben ist, erfolgt die Einordnung des Wertes mittels der Begriffe ,niedrig* bzw. ,,hoch®.
Fiir einige Wirkstoffe ist in der Literatur kein Q,-Wert beschrieben, hier erfolgt der Vermerk ,,unbek.“ (unbekannt).
“ Angegebene Tagesdosen It. Herstellerangaben in den Fachinformationen bzw. klinischen Empfehlungen It. www.dosing.de.
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