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Codierung der Fragestellung:
Code Fragestellung

T Therapie — Prévention

K Kausalitat/Atiologie — Risikofaktoren — Nebenwir-
kungen von Therapie

P Prognose

D Diagnose

S Symptomevaluation — Differentialdiagnose

Codierung der Empfehlungsstarke:
Code Empfehlungsstarke

A hohe Empfehlungsstarke
B mittlere Empfehlungsstarke
0 niedrige Empfehlungsstarke

Codierung des Studiendesigns:

Die Einstufung des Studiendesigns als ein Qualitatsmerkmal
beruht bei therapeutischen, atiologischen und prognosti-
schen Fragestellungen Uberwiegend auf dem Studientyp
(z. B. randomisierte kontrollierte Studie, Kohortenstudie
usw.). Bei Untersuchungen zu diagnostischen Tests und Sym-
ptomen werden auch andere Elemente des Studiendesigns
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Codierung des Evidenzlevels
(in Anlehnung an die Evidenzgraduierung nach Oxford/Versi-
on 2009, verfuiigbar unter www.cebm.net):
Code Evidenzlevel
la Hochste Stufe, Evidenznachweis durch Metaana-
lysen oder systematischen Reviews randomisiert
kontrollierter Studien
Ib Evidenznachweis durch einzelne randomisiert
kontrollierte Studien
1l Evidenznachweis durch Kohortenstudien
1l Evidenznachweis durch Fall-Kontrollstudien
v Evidenznachweis durch Fallserien
(V) GCP Good Clinical Practice; Expertenkonsens



Hinweis

Erganzende Angaben und Ergebnisse der systematischen Li-
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1 Versorgungsproblem

Menschen mit eingeschrankter Nierenfunktion haben ein Risiko eine dialysepflichtige termi-
nale Niereninsuffizienz oder spezifische Komplikationen zu entwickeln, die mit einer hohen
Einschrankung der Lebensqualitat, Lebenserwartung und hohen Gesundheitsausgaben ein-
hergeht. Diese Entwicklung durch geeignete praventive Mallnahmen und Monitoring zu ver-
meiden oder wenn dies unvermeidbar ist die Nierenersatztherapie (Dialyse oder Transplan-
tation) optimal vorzubereiten ist ein wichtiges Versorgungsziel. Aufgrund der Haufigkeit der
eingeschrankten Nierenfunktion, ca. 8-10 Millionen Menschen in Deutschland, ist die Progres-
sion zur terminalen Niereninsuffizienz ein in absoluten Zahlen mit ca. 10.000 neuen Dialyse-
patienten pro Jahr in Deutschland ein relevant hiufiges Ereignis (4 Priavalenz und Atiologie
der chronischen Nierenerkrankung). Andererseits ist das Risiko fuir den Einzelnen Menschen
mit eingeschrankter Nierenfunktion relativ gering und es gibt nur wenige spezifische effektive
MaRnahmen (7 Behandlung) die eine spezialisierte Versorgung erfordern (6.3 Uberweisung
in die Nephrologie oder andere Fachbereiche). Empfehlungen zu Screening (5 Screening),
Diagnose (6 Vorgehen bei Erstdiagnose), Behandlung (7 Behandlung) und Monitoring
(8 Monitoring) der eingeschrankten Nierenfunktion haben aufgrund der Haufigkeit hohe Aus-
wirkungen auf Gesundheitskosten, Verbrauch arztlicher Arbeitszeit und Belastungen fir Pati-
enten. Sie mussen daher in Bezug auf ihren Nutzen, Effektivitat und Effizienz sowie mégliche
Nachteile fur Betroffenen sorgféltig abgewogen werden. Der friher verwendete Begriff wird
chronische Niereninsuffizienz wurde durch den etwas breiteren Begriff CKD (chronic kidney
disease = chronische Nierenerkrankung) ersetzt wie seit 2004 international Ublich ersetzt und
so im Folgenden verwendet, wenn es sich nicht explizit um die Filtrationsleistung der Niere
handelt.
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2

Zielgruppe, Adressaten und Ziel der Leitlinie

Zielgruppe der Leitlinie sind Erwachsene, mit eingeschrankter, nicht-dialysepflichtiger chro-
nischer Niereninerkrankung die auf der hausarztlichen Versorgungsebene beraten bzw. be-
handelt werden.

Nicht Gegenstand dieser Leitlinie sind Empfehlungen zur Versorgung von:

Kinder bis zum 18. Lebensjahr

Patienten mit akutem Nierenversagen

Patienten die bereits dialysepflichtig sind

Frauen wahrend der Schwangerschaft

Patienten nach Nierentransplantation

stationdre Patienten

Patienten mit einer eGFR = 60 ml/min/1,73 m2 und einer isolierten Hamaturie

Patienten mit einer eGFR = 60 ml/min/1,73 m2 und einer isolierten Proteinurie/Alouminurie
Patienten mit genetischen Erkrankungen oder Syndromen, wie z. B. Alport-Syndrom,
Morbus Fabry, genetisch bedingten Zystennieren.

Adressaten der Leitlinie sind Allgemeindrzte und hausarztliche Internisten.

Ziel der Leitlinie ist es, ...

Arzten und Patienten evidenzbasierte Empfehlungen zu Pravention, Screening und Ma-
nagement der chronischen Niereninrtkankung zur Verfligung zu stellen,

die Progression zur dialysepflichtigen Nierenerkrankung zu verzégern oder zu vermeiden,
Komplikationen und Folgeschaden durch chronischer Nierenerkrankung zu vermeiden,
Uberdiagnostik und Uberversorgung bei chronischen Nierenerkrankung zu vermeiden.

© DEGAM 2019 DEGAM Leitlinien — Hilfen fir eine gute Medizin www.degam-leitlinien.de
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3 Zusammenfassung der Empfehlungen

Hinweise zur Formulierung der Empfehlungen und Vergabe von Evidenzgraden und/oder
Empfehlungsgraden (siehe auch Erlauterungen im Template Leitlinienreport)

Empfehlungsstarke Syntax

Starke Empfehlung soll / soll nicht
Empfehlung sollte / sollte nicht
Offene Empfehlung kann / kann verzichtet

Klassifikation der Konsensusstarke

starker Konsens Zustimmung > 95 % der Teilnehmer
Konsens Zustimmung > 75 - 95 % der Teilnehmer
mehrheitliche Zustimmung Zustimmung > 50 - 75 % der Teilnehmer
kein Konsens Zustimmung < 50 % der Teilnehmer

Darstellung der Empfehlungen in der Zusammenfassung
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Eine Kurzversion dieser Leitlinie ist auf unter www.degam.de verfigbar.

Die Darstellung gibt die wesentlichen Leitlinienaussagen in der Reihenfolge wider, in der sie in
der Patientenberatung als Entscheidungsproblem auftreten. Sie ist kein “Strickmuster” fiir die
beschleunigte Beratung und enthdlt insbesondere keine erschépfende Differentialdiagnostik.
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4 Pravalenz und Atiologie der chronischen Nierenerkrankung
in der Hausarztlichen Praxis

Leitfragen

1 Wie hoch ist die Pravalenz der chronischen Nierenerkrankung unter Patienten in der
Hausarztpraxis?

2 Welche Komorbiditaten liegen bei Patienten mit einer chronischen Nierenerkrankung
vor?

3 Wie ist die Verteilung der Schweregrade der chronischen Nierenerkrankung unter
Patienten in der Hausarztpraxis?

4 Wie hoch ist das Risiko fir Patienten mit chronischer Nierenerkrankung dialysepflich-
tig zu werden?

5 Was sind die Risikofaktoren fiir die Progression zu einer dialysepflichtigen Nieren-
erkrankung?

6 Wie hoch ist das Risiko flir Patienten mit chronischer Nierenerkrankung eine hierdurch
bedingte Komplikation zu erleiden? (kardiovaskuldres Risiko, Frakturen, renale Ana-
mie, akut auf chronisches Nierenversagen)

4.1 Definition und Klassifikation der chronischen Nierenerkrankung

4.1.1 Definition chronische Nierenerkrankung

Chronische Nierenerkrankung ist definiert Gber die Nierenfunktion (Tabelle 1: GFR-Stadien der
chronischen Nierenerkrankung). 2004 wurde durch KDIGO (Kidney disease improving glo-
bal outcomes) das Konzept, das sich vorher nur auf die Nierenfunktion bezog, erweitert um
Abweichungen der Struktur oder Funktion der Nieren (eGFR und neu: Albuminurie), die min-
destens 3 Monate fortdauern und die Gesundheit des Patienten beeinflussen [KDIGO 2012 cli-
nical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013].
Der Begriff ,,chronische Nierenerkrankung“ (chronic kidney disease, CKD) wurde eingefuhrt.
In der Leitlinie wird der Begriff CKD verwandt, bei Empfehlungen wird meist nur Bezug auf
die Nierenfunktion (eGFR) genommen.
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4.1.2 Klassifikation

Chronische Nierenerkrankung kann nach Ursache, eGFR-Stadium und Albuminurie-Stadium
eingeteilt werden [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management
of chronic kidney disease 2013]. Fur die Bestimmung des Schweregrades der Nierenfunkti-
onseinschrankung, wird die Klassifikation nach einem Vorschlag der KDIGO [KDIGO 2012 cli-
nical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013]
international verwendet [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im
Erwachsenenalter 2013; National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain)
2015; Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the British Columbia Medical As-
sociation and Ministry of Health 2014; Johnson et al. 2013; Qaseem et al. 2013; United States
Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014; van Pottelbergh et al. 2012; Cli-
nical Practice Guideline on management of patients with diabetes and chronic kidney disease
stage 3b or higher (eGFR <45 mL/min) 2015; National Kidney Foundation 2012]. In dieser
Klassifikation wird der Schweregrad der Nierenerkrankung anhand der geschatzten glomeru-
laren Filtrationsrate (eGFR) und der Albuminurie (A1-3) eingeteilt. (Tabelle 1, Tabelle 2) [KDI-
GO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney di-
sease 2013]. Dabei kann die GFR anhand von Alter, Geschlecht und Serumkreatinin geschatzt
werden (geschatzte GFR, eGFR) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and
management of chronic kidney disease 2013]. Weiterfiihrende Informationen zur Schatzung
der eGFR und Formeln zur Berechnung sind im Abschnitt Nierenfunktionsbestimmung ent-
halten.

Tabelle 1: GFR-Stadien der chronischen Nierenerkrankung

GFR-Stadien bei chronischer Nierenerkrankung
GFR-Stadium GFR (ml/min/1.73 m2) Bezeichnung

G1 290 normal oder hoch*

G2 60-89 leichtgradig eingeschrankt*

G3a 45-59 leicht- bis maRiggradig eingeschrankt
G3b 30-44 malig- bis hochgradig eingeschrankt
G4 15-29 hochgradig eingeschrankt

G5 <15 terminale Niereninsuffizienz

* im Vergleich zu Jungerwachsenen, GFR, glomerulére Filtrationsrate, Cave: in Abwesenheit
von Anhaltspunkte fur Nierenschaden, entsprechen GFR-Stadien G1 und G2 nicht der Defini-
tion fur das Vorliegen einer Nierenerkrankung
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Tabelle 2: Albuminurie-Stadien der chronischen Nierenerkrankung

Stadium AER Bezeichnung

ACR (anndhernd equivalent)
(mg/mmol) (mg/9)

Al <30 <3 <30 normal bis leicht erhéht
A2 30-300 3-30 30-300 malig erhoht*
A3 >300 >30 >300 schwer eingeschrankt**

ACR Albumin-Kreatinin-Ratio
AER Albumin Excretion Rate, Albuminausscheidungsrate
* im Vergleich zum Jungerwachsenen
** inklusive nephrotisches Syndrom
(Albuminausscheidung meist > 2220 mg/g; 220 mg/mmol)

4.1.3 Definition Progression der chronischen Niereninsuffizeinz

Kleine Veranderungen und Fluktuationen der GFR kommen haufig vor und sind nicht not-
wenderweise Ausdruck einer Progression der CKD (KDIGO Statement 2.1.2). Darlber, welche
Veranderung der GFR eine Progression darstellt, besteht keine Einigkeit zwischen den Quell-
leitlinien.

Die KDIGO-Leitlinie definiert Progression als

B Ubergang in ein héheres GFR-Stadium, siehe Tabelle 1: GFR-Stadien der chronischen Nie-
renerkrankung. Da geringe Schwankungen im Grenzbereich zum Ubergang in eine hé-
here Kategorie fuhren kénnen, gilt eine Abnahme der GFR von 25 % vom Ausgangswert
als sichererer Hinweis fur eine Progression.

B Schnelle Progression wurde definiert als eine anhaltende Abnahme der GFR von >5 ml/
min/1,73 m? pro Jahr [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes
im Erwachsenenalter 2013, Haute Autorité de Santé 2012]

B Je mehr Serumkreatininmessungen vorliegen und je langer die Beobachtungszeit, desto
zuverlassiger ist die Einschatzung der Progression.

Was eine geringe Schwankung darstellt, ist in der KDIGO-Leitlinie nicht explizit angegeben.
Fur die Abnahme der GFR um 25 % vom Ausgangswert wird in der KDIGO-Leitlinie kein Zei-
tintervall explizit benannt. Ohne konkretes Zeitintervall fihrt dies in der Betrachtung der GFR
Uiber lingere Zeitraume (>10 Jahre) zu einer Uberschatzung der Progression. Die NICE-Leitlinie
definiert die schnelle Progression als anhaltende Abnahme der GFR um 25 % in Kombination
mit einer Anderung des GFR-Stadiums innerhalb eines Jahres oder als anhaltende Abnahme
der GFR um 15 ml/min/ 1.73m? pro Jahr. Dazu fordert sie ein Minimum von 3 GFR Abschét-
zungen in einem Intervall von nicht weniger als 90 Tagen.
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4.2 Pravalenz der chronischen Nierenerkrankung

4.2.1 Pravalenz in der Allgemeinbevolkerung

Die chronische Nierenerkrankung (CKD-Stadien 3-5) hat eine geschatzte Pravalenz von bis ca.
10 % in der deutschen Bevolkerung uber 18 Jahren und vergleichbaren Industriestaaten [Le-
vey et al. 2011; Morgan T 2009; Kearns B 2009; Stevens et al. 2007; Bruck et al. 2015; KDIGO
2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease
2013; KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic
kidney disease 2013]. Die Pravalenz der CKD liegt bei Frauen héher als bei Mannern. Es gibt er-
hebliche regionale Unterschiede und die Pravalenz hangt von der verwendeten Definition und
Erhebungsmethode ab. Die Nierenfunktion nimmt im Laufe des Lebens ab [Hannemann et al.
2011] [Bolignano et al. 2014]. Diese Abnahme der Nierenfunktion entsteht durch eine Kom-
bination von physiologischen Alterungsprozessen und durch die mit dem Alter zunehmende
Pravalenz von Krankheiten, die sich negativ auf die Nierenfunktion auswirken [Bolignano et
al. 2014]. Die GFR-Stadieneinteilung nach KDIGO sieht keine Altersadjustierung vor, sodass
die Pravalenz der GFR-Stadien 23 in den héheren Altersklassen auf 24-34 % in der Gruppe der
Uber 65-jahrigen und auf bis zu 40-50 % in der Personengruppe Uber 85 Jahren ansteigen
kann [KDIGO clinical practice guideline for lipid management in chronic kidney disease 2013;
Girndt et al. 2016] [Rothenbacher et al. 2012; Zhang und Rothenbacher 2008] [Levey et al.
2011; Morgan T 2009; Kearns B 2009]. In deutschen Hausarztpraxen wird die Prévalenz der
CKD auf bis zu 27 % geschatzt [Gergei et al. 2017]. Die héhere Prévalenz lasst sich durch den
héheren Anteil an Alteren und Kranken als in der Gesamtbevélkerung erklaren.

4.2.2 Schweregrad der chronischen Nierenerkrankung in der Hausarztpraxis

Patienten mit chronischer Nierenerkrankung in der Hausarztpraxis sind zum groBten Teil alte-
re Patienten mit frihen Stadien der CKD. In einer Studie in der Primdrversorgung in Deutsch-
land wurde eine CKD-Préavalenz von 27.9 % gefunden [Gergei et al. 2017]. Es handelt sich
grofitenteils um geriatrische Patienten mit altersbedingt eingeschrankter Nierenfunktion in
den frithen CKD-Stadien. Nur ein geringer Anteil der Patienten sind jiinger als 60 oder weisen
eine hohergradige Nierenfunktionsstérung (G-Stadium = 4 oder A-Stadium A3) auf [Gergei et
al. 2017]. Unter Patienten in deutschen Hausarztpraxen wurden in den hochsten Altersklassen
CKD Pravalenzen von bis zu 80 % gefunden [Gergei et al. 2017]. Mehr als die Halfte dieser Pa-
tienten wies ein Stadium G3a auf und weniger als 10 % wies ein CKD-Stadium G4 oder héher
auf [Gergei et al. 2017].

4.3 Risiko fiir terminale Niereninsuffizienz

Das Risiko, eine terminale Niereninsuffizienz zu entwickeln, ist auch fiir Personen in den
CKD-Stadien 3-4 als gering einzustufen. Jedes Jahr benétigen ca. 5000 neue Patienten dauer-
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haft eine Nierenersatztherapie (Inzidenz, Neuerkrankungsrate) [Gemeinsame Berichterstat-
tung des Bundes; Statistisches Bundesamt 2014; Daten und Fakten zur Niere und zu Nie-
renersatzverfahren]. Zur Pravalenz der terminalen Niereninsuffizienz (Patienten mit Nieren-
ersatztherapie oder Transplantation) in Deutschland gibt es keine zuverlassigen Zahlen. Sie
wurde 2014 zwischen 50.000-83.000 Menschen geschatzt, das entspricht etwa 0,05-0,1 %
der Bevolkerung [Silvia Klein et al. 2014]. Am stdrksten mit terminaler Niereninsuffizienz asso-
ziiert sind Ubergewicht und Proteinurie. Weitere Faktoren sind eine positive Familienanamne-
se fur terminale Niereninsuffizienz oder genetisch bedingte Nierenerkrankungen, mannliches
Geschlecht, Alter, Diabetes mellitus, Anamie, Hyperurikdmie, Serumkreatininwert, Nykturie,
Bluthochdruck, niedrige Schulbildung und afrikanische Herkunft [Hsu et al. 2005].

Es ist davon auszugehen, dass die Zahl der Patienten, die eine Nierenersatztherapie benétigt,
zukunftig stark zunehmen wird [Bruck et al. 2015; Levey et al. 2011; Silvia Klein et al. 2014].
Diese Zunahme wird einerseits verursacht durch die demografische Entwicklung und die da-
mit einhergehende altersbedingte Einschrankung der Nierenfunktion [KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013]. Ande-
rerseits spielt die zu erwartende Zunahme der Pravalenz von Erkrankungen, die wichtige Ur-
sachen der chronischen Nierenerkrankung darstellen, wie Diabetes und Bluthochdruck [Levey
et al. 2015; Thomas et al. 2016], eine wichtige Rolle.

4.4 Atiologie der chronischen Nierenerkrankung

Die Ursachen einer chronischen Nierenerkrankung sind vielfaltig. Zu den wichtigsten Ursa-
chen der chronischen Nierenerkrankung gehdren behandelbare Risikofaktoren wie Diabetes
und Bluthochdruck oder vermeidbare Risikofaktoren wie die medikamenteninduzierte inters-
titielle Nephritis.

unbekannte Genese

sonstige Diabetes

Systemerkrankungen/Autoimmun

Zystennieren

interstitielle Nephritis

(Medikamente)
Glomerulonephritis

vaskuldare Nephropathie (RR>)

Abbildung 1: Ursachen der chronischen Nierenerkrankung
[Levey et al. 2011] [Gemeinsame Berichterstattung des Bundes; National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]
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Fur die meisten Ursachen der CKD steht keine spezifische Therapie zur Verfugung. Eine Aus-
nahme stellt moglicherweise die zystische Nierenerkrankung da. Der V2-Rezeptor-Antagonist
Tolvaptan wird seit 2015 zur Progressionshemmung bei Zystennieren eingesetzt [Blair und
Keating 2015]. Der Einsatz dieses Medikaments liegt in der Hand der Nephrologie und auller-
halb dieser Leitlinie.

4.4.1 Diabetes

Bei Patienten mit Diabetes kommt CKD haufiger vor als in der Allgemeinbevélkerung. So wur-
de in einer deutschen Studie bei 89 % der Diabetiker eine CKD Stadium G2 oder héher festge-
stellt. 2,2 % der Typ-1-Diabetiker und 0,5 der Typ-2-Diabetiker hatten eine CKD Stadium G5
oder waren dialysepflichtig. [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes
im Erwachsenenalter 2013; Thomas et al. 2016; Bolignano et al. 2014]. 5 % der Diabetespa-
tienten zeigen bereits zum Zeitpunkt der Diagnose eine CKD und ca. 20-50 % der Diabetiker
entwickeln im Laufe ihres Lebens CKD [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen
bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013; Thomas et al. 2016]. Die Kombination von Diabetes
und CKD ist stark assoziiert mit kardiovaskuldaren Komplikationen und hoéherer Morbiditat und
Mortalitdat [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes
im Erwachsenenalter 2013; Chang et al. 2014; Narres et al. 2016]. In einer Metaanalyse wurde
far Personen mit Diabetes ein 6-mal hoheres Risiko beobachtet eine terminale Niereninsuffizi-
enz (ESRD; CKD G5D) zu entwickeln als fiir Personen ohne Diabetes [Narres et al. 2016].

4.4.2 Bluthochdruck

Bluthochdruck kann sowohl Ursache als auch Folge der CKD sein. Bluthochdruck kann die
Nieren schadigen [Frei und Schober-Halstenberg 1998]. Die Ursachen fir diesen kausalen
Zusammenhang sind komplexe molekulare Mechanismen, deren Auswirkungen durch Le-
bensstil und genetische Pradisposition moduliert werden [Moody et al. 2012; Mennuni et al.
2014]. Die haufigsten Ursachen fir eine dialysepflichtige CKD sind Diabetes mellitus (Typ Il >
Typ 1), arterielle Hypertonie und Glomerulonephritis. Gleichzeitig ist die CKD ein bekannter
Risikofaktor, der mit kardiovaskuldren Ereignissen assoziiert ist [Go et al. 2004; Levey et al.
2011; Gajjala et al. 2015].

4.4.3 Alter

Die Funktion der Nieren nimmt mit zunehmendem Alter tendenziell ab [Bolignano et al. 2014].
Eine Abnahme um 2 ml/min/1,73 m? pro Jahr nach dem 40. Lebensjahr wird als physiologisch
angesehen [Hannemann et al. 2011]. Durch die Altersabhangigkeit der Nierenfunktion steigt
die CKD-Préavalenz in der Bevolkerung fur die hoheren Altersklassen stark an [Bolignano et al.
2014; Gergei et al. 2017; Bruck et al. 2015; Farrington et al. 2016; Hannemann et al. 2011]. Unter
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Patienten in Deutschen Hausarztpraxen wurden in den héchsten Altersklassen CKD-Pravalenzen
von bis zu 80 % gefunden [Gergei et al. 2017]. Mehr als die Halfte dieser Patienten wies ein Sta-
dium G3a auf und weniger als 10 % wies ein Stadium G4 oder héher auf [Gergei et al. 2017].

4.5 Komplikationen der chronischen Nierenerkrankung

Patienten mit CKD haben ein erhéhtes Risiko spezifische CKD-assoziierte Zweiterkrankungen zu
entwickeln. Hierzu zéhlen Stérungen des Mineral- und Knochenstoffwechsels (CKD-MBD) (7.2.5
CKD-MBD (CKD — Mineral and Bone Disorder) und Knochenstoffwechsel), Stérungen des Was-
ser-Elektrolythaushaltes, die metabolische Azidose und die renale Anamie [69] (7.2.4 Therapie
der Anamie) [Thomas et al. 2008; Allen et al. 2011; Lewis 2012; Fang et al. 2014; Ritz 2010; Wil-
helm-Leen und Winkelmayer 2015; Di Lullo et al. 2015; Tejwani und Qian 2013; Nikolov et al.
2009; Musso 2004]. Genaue Angaben zur Haufigkeit dieser CKD assozierten Zweiterkrankungen
sind schwierig, da diese Stadienabhéngig sind und in den in der Hausarztpraxis vorherrschen-
den CKD-Stadien meist subklinisch sind. Eine Orientierung bietet die Tabelle 27 der KDIGO-Leit-
linie, die sich auf die US-amerikanische Kohortenstudie NHANES bezieht [Inker et al. 2011].

Tabelle 3: Komplikationen der chronischen Nierenerkrankung

GFR-Stadium (ml/min/1,73m?)

Komplikation =290 60-89 45-59 30-44 <30

Andmie 4,0 % 4,7 % 12,3 % 22,7 % 51,5 %
Bluthochdruck 18,3 % 41,0 % 71,8 % 78,3 % 82,1 %
25(0OH)-Vitamin-D-Mangel 14,1 % 9,1 % 10,7 % 10,7 % 27,2 %
Azidose 11,2 % 8,4 % 9,4 % 18,1 % 31,5 %
Hyperphosphatamie 7,2 % 7,4 % 9,2 % 9,3 % 23,0 %
Hypoalbumindmie 1,0 % 1,3 % 2,8 % 9,0 % 7,5 %
Hyperparathyroidismus 5,5% 9,4 % 23,0 % 44,0 % 72,5 %

GFR-Stadium (ml/min/1,73m?)

Komplikation 290 60-89 45-59 30-44 <30
Andmie 1,0 1,2 3,1 5,7 12,9
Bluthochdruck 1,0 2,2 3,9 4,3 4,5
25(0OH)-Vitamin-D-Mangel 1,0 0,6 0,8 0,8 1,9
Azidose 1,0 0,8 0,8 1,6 2,8
Hyperphosphatamie 1,0 1,0 1,3 1,3 3,2
Hypoalbuminamie 1,0 1,3 2,8 9,0 7,5
Hyperparathyroidismus 1,0 1,7 4,2 8,0 13,2
nicht erhéht >10-mal erh6ht

GFR: glomeruldre Filtrationsrate
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Zu diesen Erkrankungen gehdren neben Diabetes (4.4.1 Diabetes) und Bluthochdruck (4.4.2
Bluthochdruck) auch andere kardiovaskulare Komorbiditaten. Zusatzlich besteht bei Patienten
mit einer eingeschrankten Nierenfunktion ein erhdhtes Risiko ein akutes Nierenversagen zu
erleiden (akut-auf-chronisches Nierenversagen) [Onuigbo und Agbasi 2014; Pannu 2013].

Das Frakturrisiko bei CKD-Patienten scheint 0-2-mal erhéht zu sein im Vergleich zu Personen
ohne CKD. Das erhéhte Risiko ist in den frihen Stadien mitbedingt durch die Assoziation mit
weiteren Risikofaktoren fur Frakturen wie Alter, Gewicht und korperliche Inaktivitat [Elliott et
al. 2013; Nickolas et al. 2006]. Bei Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz besteht ein deut-
lich erhdhtes Risiko flir Frakturen, das wahrscheinlich durch Veranderungen des Knochenstoff-
wechsels bedingt ist. Méglicherweise besteht ein hoheres Risiko fur Frakturen bei jingeren
Patienten mit CKD im Vergleich zu Patienten ohne CKD [Fang et al. 2014; Nikolov et al. 2009].
(7.2.5 CKD-MBD (CKD — Mineral and Bone Disorder) und Knochenstoffwechsel)

Das kardiovaskulare Risiko ist bei Patienten mit chronischer Nierenerkrankung erhéht und wird
besprochen in Abschnitt 6.2.3. Bestimmung des kardiovaskuldren Risikos.

Durch die eingeschrankte Fahigkeit der Nieren den Wasser- und Elektrolytenhaushalt im Kor-
per zu regulieren, sind CKD-Patienten haufiger von Hyper- und Hypovoldamie betroffen, ins-
besondere in Situationen, die mit raschen Anderungen in der Homdostase einhergehen (7.2.7
Therapie mit Diuretika) [Khan et al. 2016].

Viele Medikamente werden zum Teil oder vollstandig renal eliminiert und kénnen die Nieren-
funktion ungunstig beeinflussen und/oder erfordern bei eingeschrankter Nierenfunktion eine
Dosisanpassung. (5.2.4 Nephrotoxische Medikamente)

Patienten mit CKD haben ein erhdhtes Risiko fiir akute Nierenfunktionsstorungen, das mit
dem Grad der Nierenfunktion zunimmt [Hsu et al. 2008, 2008; Kline und Rachoin 2013].
Die Nierenfunktion kehrt nach dem akuten Ereignis nicht immer zum Ausgangswert zurtick
[Chang et al. 2014; Hsu et al. 2008]. Die genaue Inzidenz des akut-auf-chronischen Nieren-
versagens ist nicht bekannt, ist aber in der Hausarztpraxis schatzungsweise niedrig. Basierend
auf einer Studie in Schottland, bei der die Inzidenz in der Allgemeinbevdlkerung als weniger
als 1 auf 2000 angegeben wurde, kann die jahrliche Inzidenz bei CKD-Patienten in der Haus-
arztpraxis auf unter 1 % geschatzt werden [Sawhney et al. 2017; Ali et al. 2007]. Faktoren, die
eine akute Verschlechterung der Nierenfunktion auslésen kénnen, sind belastende Ereignisse
wie groflere chirurgische Eingriffe oder die Einnahme nephrotoxischer Medikamente (5.2.4
Nephrotoxische Medikamente) [Hsu et al. 2008; Kline und Rachoin 2013].
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5 Screening
Leitfragen
1 Gibt es einen nachgewiesenen Nutzen fur einen patientenrelevanten Endpunkt durch

ein populationsbasiertes Screening auf chronische Nierenerkrankung?

2 Bei welchen Patientengruppen soll ein Screening auf chronische Nierenerkrankung
erfolgen?
3 Welche Untersuchungen sollen fiir ein Screening auf chronische Nierenerkrankung

eingesetzt werden?

4 In welchen Intervallen soll ein Screening auf chronische Nierenerkrankung durchge-
fuhrt werden?

Unter Screening wird die nicht anlassbezogene Untersuchung asymptomatischer Personen
auf eine Erkrankung verstanden. Vom Screening mussen anlassbezogene Untersuchungen,
z. B. aufgrund neu aufgetretener Odeme oder neu diagnostizierter Bluthochdruck unterschie-
den werden oder Monitoringuntersuchungen, z. B. bei Diabetes mellitus.

5.1 Screening der Allgemeinbevoélkerung

Der Nutzen eines Screenings auf Nierenerkrankung im Vergleich zu einer opportunistischen
anlassbezogenen Untersuchung der Nierenfunktion auf einen patientenrelevanten Endpunkt
ist nicht in prospektiven Studien untersucht worden [Moyer 2012]. Aufgrund der niedrigen
Inzidenz hohergradiger Nierenfunktionsstérungen (eGFR < 45 ml/min/1,72 m?2) und der ge-
ringen therapeutischen Konsequenz sowie der hohen Anzahl von Messungen der Nierenfunk-
tion im Rahmen der anlassbezogenen Diagnostik ist ein Nutzennachweis unwahrscheinlich.
Aus diesen Griinden wird ein Screening nur bei Patientengruppen mit einem erhéhten Risiko
fur eine chronische Nierenerkrankung empfohlen (5.2 Screening oder Monitoring von Risiko-

gruppen).

Empfeh- Level of Ergebnis
5.1 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei asymptomatischen Erwachsenen ohne Risiko- B DIb 5/5
faktoren fiir chronische Nierenerkrankung sollte

kein Screening auf chronische Nierenerkrankung

durchgefiihrt werden.

Leitlinienadaptation: NICE (National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Bri-
tain) 2015), USPTF [Moyer 2012; Fink et al. 2012], ACP [Qaseem et al. 2013]
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Im SGB V §23 werden die medizinischen Vorsorgeleistungen fir gesetzlich Versicherte fest-
gelegt [Sozialgesetzbuch Funftes Buch (SGB V) Gesetzliche Krankenversicherung 2016]. Die
Bestimmung des Kreatinins gehort nach den Gesundheitsuntersuchungs-Richtlinien des Ge-
meinsamen Bundesauschuss seit 1999 nicht mehr zu den im Leistungsumfang enthaltenen
Laboruntersuchungen der Gesundheitsuntersuchung, auf die gesetzlich Versicherte ab dem
35-Lebensjahr alle zwei Jahr Anspruch haben [Bundesausschusses der Arzte und Kranken-
kassen 16.12.2011; CRD]. ErfahrungsgemaR wird von den meistern Arzten bei der Blutent-
nahme im Rahmen der Gesundheitsuntersuchung eine Kreatininbestimmung zu Lasten des
Laborbudgets mit durchgefihrt. Der Test auf Eiweily im Urin mittels Teststreifen oder hoher
Blutdruck im Rahmen der gesetzlichen Gesundheitsuntersuchung kénnen ein Hinweis auf
eine Nierenerkrankung sein.

5.2 Screening oder Monitoring von Risikogruppen

»Die Deutsche Gesellschaft fur Nephrologie hat im Zuge der ,,Klug entscheiden Initiative der
DGIM (Deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie) Empfehlungen aufgestellt, welche Patienten
als Risiko-behaftet fiir das Entstehen einer chronischen Nierenerkrankung anzusehen sind und
wie mit diesen Patienten im Verlauf zu verfahren ist. Zu dieser Risikogruppe zdhlen insbe-
sondere Patienten mit Diabetes Mellitus und arterieller Hypertonie, aber auch Patienten, die
regelmaRig nephrotoxische Medikamente einnehmen [Deutsche Gesellschaft fur Nephrologie
10.04.2014; Galle und Floege 2017].

5.2.1 Diabetes

Patienten mit Diabetes mellitus haben ein erhdhtes Risiko, eine chronische und/oder eine ter-
minale Niereninsuffizienz zu entwickeln [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen
bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]. Das absolute Risiko fiir eine terminale Niereninsuffi-
zienz ist bei Diabetikern allerdings gering. Von den ca. 5000 Menschen, die ein Deutschland
jedes Jahr eine terminale Niereninsuffizienz entwicklen [Gemeinsame Berichterstattung des
Bundes], sind ca. die Halfte Diabetiker. Fur Patienten mit Diabetes liegt eine Nationale Versor-
gungsleitlinie (NVL) zum Thema ,,Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter”
vor, die zur Zeit Uberarbeitet wird [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Di-
abetes im Erwachsenenalter 2013]. Die Empfehlungen der NVL sind in diese Leitlinie teilweise
integriert.
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Empfeh- Level of Ergebnis
5.2 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Zur Erfassung der Nierenfunktion bei Patienten B DIl 5/5
mit Diabetes mellitus sollte einmal jahrlich die
eGFR bestimmt werden.

Leitlinienadaptation:

Screening bei Diabetes

NICE [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], CEBAM
(1A) [van Pottelbergh et al. 2012], KHA-CARI [Johnson et al. 2013], NVL [Nationale Ver-
sorgungslLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013], VA-DoD
[United States Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014]

Interval

jahrlich

CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012], NICE [National Institute for Health and Clinical Excel-
lence (Great Britain) 2015], KHA-CARI [Johnson et al. 2013]

Fur Patienten mit Diabetes Typ 1 und 2 ist im Rahmen der Disease Management Programme
(SGBV § 137f Strukturierte Behandlungsprogramme bei chronischen Krankheiten) nach Anla-
ge 8 der DMP-A-Richtlinie mindestens einmal jahrlich eine Bestimmung der eGFR vorgesehen.
Hohere Kontrollfrequenzen kénnen sich bei hdheren CKD-Stadien ergeben (8 Monitoring)

5.2.2 Bluthochdruck

Die Pravalenz der arteriellen Hypertonie liegt alters- und geschlechtsabhangig zwischen 4,9
und 51 % in deutschen Bevolkerungsstudien [Neuhauser et al. 2016]. Patienten mit Bluthoch-
druck haben ein erhohtes Risiko, eine chronische und/oder terminale Niereninsuffizienz zu
entwickeln [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013]. Das absolute Risiko fur Patienten mit Bluthochdruck eine termi-
nale Niereninsuffizienz zu entwicklen, ist gering. Es wird abhangig von den Komorbiditaten
zwischen 2,9 und 14 pro 100.000 Personen geschatzt. [Hsu et al. 2005].

Die ESC Leitlinie empfiehlt bei Erstdiagnose einer arteriellen Hypertonie die Messung des Se-
rumkreatinins, Kalkulation der eGFR und die Erfassung der Proteinurie entweder mittels Strei-
fentest oder Alouminkreatininratio [Mancia et al. 2013].
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Empfeh- Level of Ergebnis
53 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten ohne bekannte CKD, soll bei Erstdiagno- A DIl 5/5
se eines Bluthochdrucks eine Serumkreatinin-Be-

stimmung mit eGFR und eine Urinuntersuchung

auf Eiweill oder Albumin angeboten werden.

Leitlinienadaptation: ESC 2013 [Mancia et al. 2013; Ali et al. 2007], NICE [National Institu-
te for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], CEBAM [van Pottelbergh et al.
2012], KHA-CARI [Johnson et al. 2013], UMHS [Reilly Lukela et al. 2014], VA-DoD [United
States Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014]

Auch wenn sich ein asymptomatischer Organschaden durch Blutdruck an der Niere manifes-
tieren kann macht die ESC keine konkreten Empfehlungen fur Kontroll- oder Monitoringinter-
valle der Nierenfunktion (8 Monitoring). Der pradiktive Wert der eGFR wird als nur moderat
eingestuft mit geringer Anderungssensitivitit und mangelnden Daten zur prognostischen
Aussagekraft (Abb. 5). Dagegen wird die Anderungssensitivitit von Proteinurie und die pro-
gnostische Aussagekraft als moderat beurteilt (Abb. 5) [Mancia et al. 2013]. Angesichts der
Haufigkeit der arteriellen Hypertonie in der Bevolkerung [Neuhauser et al. 2016] erscheint
eine routinemaRige Untersuchung der Nierenfunktion und Proteinurie, wenn eine Nierener-
krankung initial ausgeschlossen wurde, nicht sinnvoll.

Unabhédngig von der Hypertonie kdnnen Blutdruckmedikamente (7.2.1 Blutdrucktherapie)
oder hadufig assoziierte Begleiterkrankungen wie Diabetes (4.4.1 Diabetes), Herzinsuffizienz
(5.2.3 Herzinsuffizienz) ein Monitoring der Nierenfunktion notwendig machen.

5.2.3 Herzinsuffizienz

Patienten, die am Zusatzmodul Herzinsuffizienz des DMP KHK teilnehmen, sollen in habjahrli-
chen Abstanden Serumkreatinin, eGFR, Natrium und Kalium bestimmt bekommen (Gemein-
samer Bundesausschuss). Dies ist auch unabhdngig von der Teilnahme am DMP wegen der
Medikation notwendig (5.2.4 Nephrotoxische Medikamente).

5.2.4 Nephrotoxische Medikamente
Bei der Einnahme von potentiell nephrotoxischen Medikamenten kann ein Monitoring der

Nierenfunktion notwendig sein, um Komplikationen zu vermeiden. Die Notwendigkeit muss
individuell abgewogen werden.
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Empfeh- Level of Ergebnis
54 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten, die temporar nephrotoxische Medi- B GCP 5/5
kamenten erhalten, sollte die Notwendigkeit einer

Bestimmung der eGFR vor und nach Abschluss der

Behandlung erwogen werden.

Leitlinienadaptation: NICE [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Bri-
tain) 2015]

Empfeh- Level of Ergebnis
5.5 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Erwachsenen Patienten, die dauerhaft potentiell B GCP 5/5
nephrotoxische Medikamente einnehmen, sollte

mindestens einmal jahrlich die Uberpriifung der

Nierenfunktion durchgefiihrt werden.

Leitlinienadaptation: NICE [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Bri-
tain) 2015]

Das Risiko fiir eine Beeintrachtigung der Nierenfunktion héangt von Vorerkrankungen der Niere,
sowie von Begleiterkrankungen wie Diabetes und vom Alter ab.

Allgemeine Regeln

Wenn bei Patienten mit CKD Medikamente mit einer bekannten potenziell nephrotoxischen
Wirkung eingesetzt werden, sollte auf eine ausreichende Hydrierung geachtet werden. Eine
eGFR-Bestimmung sollte gegebenenfalls bei Beginn und nach der Behandlung erfolgen
(8 Monitoring)

Weitere Hinweise zu Pravention und Risikofaktoren fir medikamenteninduzierte Nephroto-
xizitat, sowie mit Nephrotoxizitat assoziierte Medikamenten sind in Tabelle 4: Medikamen-
teninduzierte Nephrotoxizitat: Pravention, Risikofaktoren und assoziierte Arzneimittel zusam-
mengestellt. Tabelle 5: Nephroxizitat von Naturheilmitteln und Nahrungserganzungsmitteln
enthalt eine Auswahl an Nahrungserganzungsmitteln und Naturheilmitteln und in Tabelle 6:
Alternativen fir kontraindizierte Medikamente werden Alternativen fir haufig eingesetzte Arz-
neimittel gelistet, die bei CKD-Patienten kontraindiziert sein kénnen.
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Tabelle 4: Medikamenteninduzierte Nephrotoxizitat: Pravention, Risikofaktoren und as-
soziierte Arzneimittel

Allgemeine Strategien zur Vorbeugung arzneimittelinduzierter Nephrotoxizitat

B Beurteilen Sie die Nierenfunktion vor der Initiilerung potentiell nephrotoxischer
Arzneimittel

B Passen Sie die Dosierung der Medikamente je nach Bedarf an die Nierenfunktion an
(www.dosing.de)

B Vermeiden Sie nephrotoxische Arzneimittelkombinationen

B Verwenden Sie wenn moglich nicht-nephrotoxische Alternativen

M Korrigieren Sie wenn maoglich Risikofaktoren fiir Nephrotoxizitat vor Beginn der
medikamentdsen Therapie

B Achten Sie auf ausreichende Flissigkeitszufuhr vor und wahrend der Therapie mit
potenziell nephrotoxischen Arzneimitteln

B begrenzen Sie wenn mdglich Dosis und Dauer der Therapie

Wichtige Risikofaktoren fiir arzneimittelinduzierte Nephrotoxizitat

M Alter Uber 60 Jahre B Nierentransplantation in der Vorgeschichte
B Diabetes mellitus B Multiples Myelom
B Arzneimittelwechselwirkungen, die M Sepsis
zu synergistischen nephrotoxischen M Nierenfunktionsstorung
Wirkungen fiihren (z. B. eGFR <60 ml/min/1,73m?2,
M Exposition gegeniiber mehreren oder Nierenarterienstenose)
hohen Dosen von Nephrotoxinen M vaskuldre Erkrankungen
B Herzfehler B Volumenmangel

Auswahl von mit Nephrotoxizitat assoziierten Arzneimitteln

B Allopurinol M Hydralazin

B Aldosteron-Hemmer M lodierte Kontrastmittel

B ACE-Hemmer M Lithium

B Kombinierte Aspirin- und B Methamphetamine
Koffein-Analgetika B Methotrexat

B Angiotensin-ll-Rezeptorblocker B Nicht-steroidale Antirheumatika (NSAR)

B Betalactamantibiotika (Penicillin) M Orale Natriumphosphatlésung

B Calciumkanalblocker (z. B. vor Koloskopie)

B Cephalosporine M Penicillamin

B Ciclosporin M Propylthiouracil

B Cyclooxygenase-2-Hemmer (Coxibe) M Protonenpumpenhemmer (selten)

B Digoxin B Rifampicin

B Direkte Reninhemmer (Aliskiren) B Schleifendiuretika

M Fluorchinolone M Sulfonamide

M Foscarnet M Tacrolimus

Quelle: UMHS-Leitlinie [Reilly Lukela et al. 2014]
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Tabelle 5: Nephroxizitat von Naturheilmitteln und Nahrungserganzungsmitteln

Artemisia absinthium Anamie Rhabdomyolyse mit akuter

(Wermutkraut; Antipyretisch intratubulérer Obstruktion und

Bitterer BeifuB) Appetitsteigernd evtl. tonisch-klonische Krampfe
Asthma

Gastrointestinale Stérungen

Chromium Blutzuckerkontrolle Akute Tubulusnekrose
Fettsenkend Interstitielle Nephritis
Gewichtsabnahme

Ephedra (Meertraubel;  Allergische Rhinitis Nephrolithiasis aufgrund Ephe-
,Mormonentee“; Ma- Asthma drin-, Norephedrin- und Pseu-
Huang); in den USA ver- Hypotension doephedrin steinbildung

boten wg. Nephrolithiasis Sexuelle Stimulation
Gewichtsabnahme

Germanium®* Anti-inflammatorisch Tubulédre Degeneration
Immunstimulierend Geringe glomeruldre Schadigung
Glycyrrhiza glabra Antibiotisch Renal tubularer Schaden aufgrund
(StRholz; Lakritze) Anti-inflammatorisch prolongierter Hypokalidmie
Gastrointestinale Stérungen Hypokaliamische Rhabdomyolyse
Diuretisch bei Pseudohypaldosteronismus
Kreatin Verbesserte Muskelleistung Akute fokale interstitielle Nephritis

bei intensivem Krafttraining und fokale Tubuluszellnekrose
Unspezifische Nierenschadigung

Rhabdomyolyse
Hedoma pulegioides Abort induzierend Odematése, hamorrhagische Nie-
(Frauenminze) Menstruationsfordernd ren mit akutem Tubulusschaden

und hepatorenalem Syndrom

Hydrazin Anorexie, Kachexie bei durch Hydrazin induziertem
Chemotherapeutisch hepatorenalem Syndrom:
Autolyse der Nieren moglich

Vaccinium macro Antibiotisch Nephrolithiasis aufgrund
carpon (Cranberry) Urinansduerung Oxalurie
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Ubliche Indikationen

Larrea tridentata Anti-inflammatorisch

(Kreosotbusch; Antibiotisch

Chaparral) Antioxidans

L-Lysin Antiviral
Wundheilung

Salix daphnoides (Reif-  Analgetisch

weide; Salicin = Salicylat) Anti-inflammatorisch
Thevetia peruviana Anti-inflammatorisch
(Schellenbaum;

Zystische Nierenerkrankung
Nierenzellkarzinom

Fanconi-Syndrom und
interstitielle Nephritis

nekrotische Papillen wie
bei Analgetika-Nephropathie

Tubuluszellnekrose mit Vakuolen,
evtl. hepatorenales Syndrom

tropischer Oleander)

Tripterygium wilfordii Immunsuppressiv Schock und akutes

(Celastra ceae; (Rheuma) Nierenversagen
»Thunder god vine®)
Vitamin C Verstarkung der Nephrolithiasis aufgrund

Eisenresorption Oxalurie
Schutz vor Krebs und

koronarer Herzkrankheit
Wundheilung

Yohimbe (Pausinys talia  Erektile Dysfunktion
yohimbe; , Liebesbaum®  Sexuelle Stimulation

SLE und Lupusnephritis

*Das Bundesinstitut fur gesundheitlichen Verbraucherschutz und Veterinarmedizin warnte
09/2000 vor dem Gebrauch von Germanium als Nahrungserganzungsmittel: ,Die als Ta-
ges-dosis empfohlene Menge von 50 mg Germanium kann zu schweren Gesundheitsschaden
fuhren. In diesem Dosierungsbereich hat es sogar Todesfdlle gegeben.“
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Tabelle 6: Alternativen fur kontraindizierte Medikamente
(modifiziert nach Stracke et al. Nephrotoxizitat von Arzneimitteln, in Manuale nephrologicum,
Dustri-Verlag; 2017)

Kontraindiziert Alternative

Metformin Sitagliptin (kein Nutzennachweis
(einsetzbar bis eGFR >30 ml/min/1,73 m?) auf kardiovskuldre Endpunkte)
Glibenclamid, Glimepirid Gliquidon

(einsetzbar bis eGFR >60 ml/min71,72 m?2)

Digoxin Digitoxin

Atenolol Metoprolol

Methotrexat Azathioprin, Leflunomid

Lithium (in der Regel) Citalopram, Amitriptylin
Bisphosphonate Denosumab

(einsetzbar bis eGFR >30 ml/min/1,73 m2)

Praxistipp

Zu Laborkontrollen der Nierenfunktion bei Medikamenten verweisen wir auf die S1 Leitlinie
Medikamentenmonitoring [Mainz A, Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Fami-
lienmedizin 2013].

Bei radiologischen Untersuchungen kann je nach Indikation der Einsatz von Kontrastmitteln
indiziert sein. Kontrastmittel sind potentiell toxisch. Dies gilt sowohl fur iodhaltige Kontrast-
mittel als auch fir gadoliniumhaltige Kontrastmittel. Eine relevante Nierenschadigung bei Pa-
tienten mit normaler Nierenfunktion durch die Gabe von Rontgenkontrastmitteln ist extrem
selten. Das Risiko ist jedoch bei Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion und insbesonde-
re bei diabetischer Nephropathie erhéht. Die Indikation zur Kontrastmittelgabe und die Uber-
prufung obliegen im Regelfall dem Radiologen oder anderen Fachdrzten (z. B. Kardiologie).
In der ambulanten Versorgung ist der Hinweis auf eine Nierenfunktionseinschrankung und
das zur Verfiigung stellen von aktuellen eGFR-Werten durch die Hausérzte bei Uberweisun-
gen zu Untersuchungen mit Kontrastmitteln zur Pravention von Kontrastmittel induzierten
Nephropathie wichtig. Bei Patienten mit héhergradiger Nierenfunktionseinschrankung kann
ein langeres Intervall (=2 Wochen), oder Wiederholung der GFR-Bestimmung zwischen den
Untersuchungen sinnvoll sein (CEBAM, 2B) [van Pottelbergh et al. 2012].

Empfeh- Level of Ergebnis
5.6 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Vor der Anwendung von Kontrastmitteln (Gado- A GCP 5/5
linium, iodhaltige Kontrastmittel) soll die eGFR
bestimmt werden.

Leitlinienadaptation: CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012], VA-DoD (adapted, recommen-
dation 3-8) [United States Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014]
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Spezielle Mallnahmen wie das Absetzen bestimmter Medikamente (z. B. Metformin), die
Hydrierung vor der Untersuchung oder das Verabreichen von Acetylcystein vor der Kontrast-
mittelgabe liegen nicht im hauséarztlichen Verantwortungsbereich und werden darum in die-
ser Leitlinie nicht weiter ausgefiihrt [Vanommeslaeghe et al. 2015]. Die letzten nationalen
Empfehlungen zur Prophylaxe der durch Rontgen-Kontrastmittel induzierten Nephropathie
sind von 2002 [Mockel et al. 2002].

5.2.5 Sonstige Risikogruppen

Ein kleiner Teil der Nierenerkrankungen, die zu CKD fihren, ist erblich bedingt. Wahrend ein
Teil dieser Erkrankungen bereits im Kindesalter symptomatisch wird (z. B. autosomal rezessive
polyzystische Nierenerkrankung (ARPKD), juvenile Nephronophthise), werden einige ande-
re Erkrankungen (z. B. autosomal dominante polyzystische Nierenerkrankung (ADPKD)) oft
erst im Erwachsenenalter symptomatisch. Friihe Symptome sind unspezifisch, dazu kénnen
Flankenschmerzen, Bauchschmerzen und Blut im Urin gehdren. Auch haben Personen mit
einer positiven Familienanamnese fur terminale Niereninsuffizienz ein erhdhtes Risiko eine ho-
hergradige CKD zu entwickeln [Freedman et al. 2010; Satko et al. 2007; Schelling et al. 1999;
Satko et al. 2005].

Empfeh- Level of Ergebnis
5.7 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Personen mit nahen Verwandten mit erblichen GCP 5/5
Nierenerkrankungen sollten auf die Moglichkeit

einer nephrologischen oder humangenetischen

Beratung hingewiesen werden.

Expertenmeinung
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6 Vorgehen bei Erstdiagnose

Leitfragen

1 Welche Untersuchungen sollen bei einer neu diagnostizierten Nierenerkrankung erfol-
gen?

2 Welche Patienten mit neu diagnostizierter Nierenerkrankung sollen zu einem Nephro-

logen tUberwiesen werden?

6.1 Laboruntersuchungen

6.1.1 Blutuntersuchungen

Nierenfunktionsbestimmung

Empfeh- Level of Ergebnis
6.1 Empfehlung lungsgrad evidence ~Konsensverfahren

Bei Erstdiagnose einer GFR < 60 ml/min/1,73m?, B GCP 5/5
soll eine weitere Bestimmung der geschatzten glo-

merularen Filtrationsrate (eGFR) nach 3 Monaten

durchgefiihrt werden um die Diagnose einer CKD

zu stellen.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 1.2.1, 1B) [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], NICE (re-
commendation 1.2.1, should) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great
Britain) 2015], ACP [Qaseem et al. 2013], BCMA (adaptiert) [Guidelines and Protocols and
Advisory Committee of the British Columbia Medical Association and Ministry of Health
2014], CEBAM (1C) [van Pottelbergh et al. 2012], HAS [Haute Autorité de Santé 2012],
KDQI [National Kidney Foundation 2002], KHA-CARI (Diagnosis, 1C) [Johnson et al. 2013],
UMHS [Reilly Lukela et al. 2014], VA-DoD [United States Department of Veterans Affairs,
Department of Defense 2014]

Kreatinin ist ein zur Abschatzung der Nierenfunktion (GFR) nicht optimal geeigneter Parame-
ter, weil er erst spat bei eingeschrankter Nierenfunktion ansteigt und von Alter, Geschlecht
und Muskelmasse und Erndhrung abhéngig ist. Zur besseren Abschatzung der Nierenfunk-
tion (eGFR) basierend auf der Kreatininmessung gibt es verschiedene Formeln, die fir Alter,
Geschlecht, Rasse oder Gewicht korrigieren eine unterschiedliche Prazision aufweisen.
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Cockcroft-Gault:
eGFR = (140 - Alter [Jhr]) x (Kreat
Korrektur flir Frauen x 0,85

[mg x dL'])'x (KG [kg] x [72]"

Serum

MDRD:
GFR (ml/min/1.73m2) =175 x (Serumkreatinin)-1.154 x (Alter)-0.203 x (0.742 wenn weiblich)
x (1.212 wenn afrikanischer Herkunft)

CKD-EPI:

Tabelle 7: Berechnung der glomerularen Filtrationsrate nach CKD-Epi

Geschlecht] Alter | Serumkreatinin
pmol/l (mg/dl)

frauen <62 (0,7) GFR = 144 x (Scr/0,7) 0,329 x (0,993)
kaukasisch > 62 (>0,7) GFR =144 x (Scr/0,7) 1,209 x (0,993)
und andere . RN (<0,9) GFR = 141 x (Scr/0,9) 0,411 x (0,993)
> 80 (>0,9) GFR = 141 x (5cr/0,9) 1,209 x (0,993)

- froven <62 (<0,7) GFR = 166 x (Scr/0,7) 0,329 x (0,993)
afrikanische > 62 (>0,7) GFR = 166 x (Scr/0,7) 1,209 x (0,993)
Herkunft Minner <80 (0,9) GFR = 163 x (5cr/0,9) 0,411 x (0,993)
> 80 (>0,9) GFR = 163 x (Scr/0,9) 1,209 x (0,993)

GFR: Glomerulare Filtrationsrate, Scr: Serumkreatinin [Levey et al. 2009]
Praxistipp

Link zu eGFR Rechner nach MDRD:
http://nierenrechner.de/index.php?page=egfr-mdrd

Link zu eGFR-Rechner nach CKD-EPI:
http://nierenrechner.de/index.php?page=egfr-ckd- rechner

In der Praxis wird die eGFR vom Labor meist bei Kreatininbestimmung mitberichtet. Die Cock-
croft-Gault Formel wird wegen im Vergleich zu MDRD und CKD-EPI geringerer Prézision und
der Notwendigkeit, das Gewicht zu beriicksichtigen, kaum noch verwendet.

Die CKD-EPI Formeln haben sich inzwischen durchgesetzt, die Unterschiede zur MDRD Formel
werden aber von der DGfN als gering eingestuft, so dass auf eine Festlegung in der Leitlinie
auf eine bestimmte Formel zur Abschatzung der GFR verzichtet wird. Wir empfehlen die CKD-
EPI Formel. Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) Study equation and the Chronic Kid-
ney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) (Deutsche Gesellschaft fir Nephrologie
10.04.2014) [Levey et al. 1999; Levey et al. 2009; Matsushita et al. 2012].
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Zur Abgrenzung vom akuten Nierenversagen und von interindividuellen Schwankungen der
eGFR wird zur Diagnose der CKD eine zweimalige Messung im Abstand von 3 Monaten emp-
fohlen [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic
kidney disease 2013].

Tabelle 8: Fehlerquellen bei der Bestimmung der geschatzten glomerularen Filtrationsrate

Kreatinin- m nicht-Europdischer oder Afrikanischer Herkunft
produktion m Alter <18, sehr hohes Alter
m Sehr viel oder wenig Muskelmasse
(Muskelerkrankungen, Bodybuilding)
m stark abweichende Kérpermale
(starkes Ubergewicht, Cachexie, Amputation)
m Erndhrung (viel Protein, Kreatinsupplemente)
m Muskelerkrankungen oder Lihmungen
m akute Veranderungen der Nierenfunktion
Tubuldre Sekretion =
extrarenale Elimina- m

verringert durch Medikamente (Trimethoprim, Cimetidin, Fibrate)
Inhibition intestinaler Kreatininkinase durch Antibiotika

tion von Kreatinin (Serumkreatinin 1)
m erhdhtes extrazelluldres Volumen (Odeme, Schwangerschaft)
Fehler der m spektrale Stérquellen (z. B. Bilirubin, Medikamente)

Kreatininmessung m® chemische Stérquellen
(z. B. Glukose, Ketone, Bilirubin, Medikamente)

Fir Patienten Uber 70 Jahre sind die Uiblichen Formeln (MDRD, CKD-EPI) zur Schatzung der
GFR unzuverlassig. Aus den Daten der Berlin Initiative Study (BIS) konnten zwei Formeln zur
Berechnung der glomeruldren Filtrationsrate (GFR) aus dem Serum-Kreatininwert (BIST) bzw.
aus dem Serum-Kreatinin und Cystatin C-Wert (BIS2) abgeleitet werden [Schaeffner et al.
2012]. Die Daten wurden in einer Population dlterer Menschen erhoben. Die Formeln sind da-
her fir die Schatzung der GFR bei Menschen von 70 Jahren und dlter vorgesehen [Schaeffner
et al. 2012]. Fur eine Empfehlung zur generellen Anwendung in der taglichen Praxis gibt es
derzeit keine ausreichende Evidenz.

Praxistipp
Frei zuganglicher eGFR-Rechner nach BIS:
http://www.labor-limbach.de/GFR-nach-BIS-Formeln.649.0.html

In besonderen Situationen z. B. bei starken Abweichungen der Kdrpermorphologie, extreme
Fettleibigkeit, starke Muskelatrophie, z. B. nach Schlagfall, Amputation oder Schwangerschaft
mussen die eGFR-Werte kritisch bewertet werden.
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Cystatin C und andere Methoden zur Bestimmung der eGFR

Eine Alternative zur Bestimmung der eGFR ist die Messung des Cystatin C, das weniger durch
Muskelmasse, Erndhrung und Geschlecht beeinflusst wird. Die Bestimmung von Cystatin Cin
der ambulanten hausérztlichen Versorgung ist bisher untiblich. Sie wird von keiner Quellleitli-
nie routinemaBig empfohlen. Die KDIGO-Leitlinie empfiehlt im Einzelfall eine Cystatin-C-Mes-
sung alternativ durchzufihren, wenn Griinde bestehen, die Kreatinin-basierte eGFR anzu-
zweifeln und wenn dies therapeutische Konsequenzen hat. Die NICE-Leitlinie gibt fur diese
Falle auch die GFR-Messung mit Inulin, 51Cr-EDTA, 125 I-lothalamate und lohexol an. Die
Indikation fur diese speziellen Laboruntersuchungen gehort in den spezialarztlichen Bereich,
siehe 6.3 Uberweisung in die Nephrologie oder andere Fachbereiche.

Empfeh- Level of Ergebnis
6.2 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Verdacht auf akutes Nierenversagen sollte B GCP 5/5
eine Kontrolle der eGFR in spatestens 2 Wochen

erfolgen, sofern bei entsprechender Symptomatik

(Odeme, Luftnot) keine sofortige Uberweisung,

bzw. Einweisung in die Nephrologie oder eine

andere Fachrichtung, zur Therapie der Ursache

erforderlich ist.

Leitlinienadaptation: CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012]

Ein akutes Nierenversagen als Ursache einer erniedrigten eGFR sollte nicht Gbersehen werden.
Die Quellleitlinien gehen davon aus, dass altere eGFR-Messungen zur Verfiigung stehen. Sie
berlicksichtigen in ihren Empfehlungen aber nicht, dass dies nichtimmer der Fall ist, oder dass
die Werte sehr alt sein kdnnen. Ein akutes Nierenversagen istim ambulanten Bereich ein relativ
seltenes Ereignis und meist nicht per se symptomatisch. Im Regelfall besteht bei den meist
alteren Patienten keine groRe diagnostische Unsicherheit, eine akute von einer chronischen
Nierenerkrankung zu unterscheiden, daher muss eine individuelle Evaluation der Dringlich-
keit weiterer Untersuchungen vorgenommen werden.

Zur Definition der relevanten Progression siehe Abschnitt 4.1.3 Definition Progression der
chronischen Niereninsuffizeinz.

Die NICE Leitlinie empfiehlt bei Verdacht auf akutes Nierenversagen eine Kontrolle der eGFR in
spatestens zwei Wochen [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain)
2015]. Abhingig von der Symptomatik (Odeme, Luftnot) kann auch eine sofortige Uberwei-
sung, bzw. Einweisung in die Nephrologie oder eine andere Fachdisziplin zur Therapie der
Ursache erforderlich sein.
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Weitere Blutuntersuchungen

Weitere routinemaRige Blutuntersuchungen bei der Erstdiagnose einer CKD werden mit
Ausnahme der KHA-CARI-Leitlinie von keiner Leitlinie explizit empfohlen. Diese empfiehlt
grundsatzlich bei Erstdiagnose bei allen ein Blutbild, Serumharnstoff, Glucose und Blutfette
zu bestimmen. Da diese Werte in Deutschland im Allgemeinen vorliegen oder bei der Kreati-
ninmessung mitbestimmt werden, wird wie bei den meisten Quellleitlinien, auf eine explizite
Empfehlung verzichtet.

Ergeben sich im Blutbild keine Hinweise auf eine Andmie sind weiterflihrende Untersuchun-
gen, wie Messung von Serumeisen oder Ferritin nicht notwendig, siehe 8 Monitoring und
7.2.4 Therapie der Andamie. Die Indikation zur Messung von Kalium oder anderer Elektrolyte
ist nur im Einzelfall gegeben, da diese im Regelfall erst in Spatstadien verandert sind. KDIGO
empfiehlt eine Uberpriifung von Kalium bei CKD-Patienten mit Herzinsuffizienz bei jeder The-
rapieeskalation oder Verschlechterung (KDIGO Empfehlung 4.1.5).

Fur die Bestimmung von Kalzium, Phosphat, Parathormon und (Vitamin D) als Marker fir eine
CKD-Mineral and Bone Disorder (CKD MBD) (friiher: renale Osteodystrophie) wird auf den
Abschnitt 8 Monitoring und zur 7.2.5 CKD-MBD (CKD — Mineral and Bone Disorder) und Kno-
chenstoffwechsel verwiesen. Eine laborchemische Veranderung im Knochenmineralhaushalt
ist ab Stadium G3b (eGFR < 45 ml/min/1,73 m2) zu erwarten.

Die Bestimmung von Hepatitis-B-Serologie, Hepatitis-C-Serologie und HIV-Serologie gehort
zu Vorbereitung auf Dialyse und Transplantation. Diese ist Aufgabe der Nephrologie und wird
daher in dieser Leitlinie nicht besprochen. Davon unbenommen ist die Abklarung bei klini-
schen Hinweisen auf eine dieser Erkrankungen.

Die KHA-CARI-Leitlinie, HAS-Leitlinie und die NICE-Leitlinie fihren indikationsbezogen noch
folgende Laboruntersuchungen auf: Serumkalzium, Serumphosphat, TSH, 25-Hydroxy-Vi-
tamin-D, Eisen, ANA, Komplementfaktoren, Hepatitis-B Serologie, Hepatitis-C Serologie
HIV-Serologie, glomeruldare Basalmembran-Antikérper (GBM-Ak) anti-neutrophil cytoplasmic
Antikorper (ANCA) [Chadban et al. 2010; Johnson et al. 2013; Haute Autorité de Santé 2012;
National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015].

Auf spezielle Laboruntersuchungen, z. B. auf Antikorper bei Verdacht auf Glomerulonephritis
sollten Hausarzte verzichten. Werden diese Untersuchungen fir indiziert gehalten sollte eine
Uberweisung/Einweisung in die Nephrologie erfolgen, siehe 6.3 Uberweisung in die Nephro-
logie oder andere Fachbereiche.
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6.1.2 Urinuntersuchungen
Proteinurie

Zur Evaluation der Nierenfunktion ist neben der eGFR die Proteinurie ein wichtiger prognos-
tischer Marker. Zur Messung der Proteinurie stehen verschiedene Methoden zur Verfiigung.
Teststreifen erlauben eine orientierende Untersuchung zum Nachweis von Protein im Urin. Sie
haben ein hohe Sensitivitat zum Nachweis von Albumin, als Hinweis auf eine glomerulare Filt-
rationsstérung, aber reagieren nicht auf andere Proteine, z. B. tubuldre Proteine oder Mikro-
albumin. Falsch positive Befunde, z. B. durch Fluor vaginalis, Antibiotika, oder falsch negative
Befunde sind moglich [Carroll und Temte 2000]. Die Proteinnachweisgrenze ist konzentrati-
onsabhangig, weswegen eine Bestimmung durch die vom Hydratationszustand abhdngige
Ausscheidungsmenge beeinflusst wird. Die NICE-Leitlinie empfiehlt daher keine Teststreifen
auf Proteinurie zu benutzen, wenn eine Messung im Urin bezogen auf die Kreatininausschei-
dung moglich ist [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]
(recommendation 1.1.17). Die KDIGO Leitlinie (recommendation 1.4.4.1) empfiehlt Teststrei-
fen ebenfalls nur nachranging und spezifiziert, dass maschinenlesbare Teststreifen optisch
abzulesenden vorzuziehen sind [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and
management of chronic kidney disease 2013].

Die Standardmethode zur Bestimmung der Proteinurie ist die 24-Stunden-Urinsammlung mit
Bestimmung der Albumin- bzw. Proteinmenge unabhdngig von der Urinkonzentration. Da
die 24-Stunden-Urinsammlung aufwendig und fehleranfallig ist, wegen ungenauer Samm-
lung und Probenentnahme, schlechte Patientenadhdrenz, Kosten und Zeitaufwand, hat sich
diese in der hausarztlichen Diagnostik nicht durchgesetzt. Alternativ wird in einer Spontanu-
rinprobe (spot urine) Kreatinin und Aloumin bestimmt und die Albumin-Kreatinin Ratio (ACR)
bestimmt. Auch hier sind Fehlerquellen moglich. Auch eine Messung der Protein-Kreatinin
Ratio (PCR) ist mdglich, diese wird jedoch von der NICE-Leitlinien (Empfehlung 1.1.18) wegen
geringerer Sensitivitat im Vergleich zur ACR nur bei Diabetikern und im Monitoring bei > ACR
70 mg/mmol empfohlen [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain)
2015]. Die NVL Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter macht keine bevorzug-
te Empfehlung zur Proteinbestimmung im Vergleich zu Albuminbestimmung [Nationale Ver-
sorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]. In der Defini-
tion der CKD nach KDIGO wird die ACR verwendet, daher wird auch hier die ACR empfohlen.
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Tabelle 9: Konversionstabelle fiir Albuminurie und Proteinurie

Sstadium Albumin- Protein- ACRin ACRin PCR in PCRin Inter-
ausschei- ausschei- (mg/ (mg/g) (mg/ (mg/g) pretation
dung dung mmol) mmol)
(mg/24h) (mg/24h)

Al <30 <100 <3 <30 <15 <150 normal bis
leicht erhoht

A2 30-300 150-500 3-30 30-300 15-50 150-500 maRiggradig
erhoht

A3 >300 >500 >30 >300 >50 >500 stark erhoht

Naherungswerte; 1 mmol Kreatinin = 0.1131 g bzw. 1 g Kreatinin = 8.84 mmol;
ACR Albumin-Kreatinin Ratio, PCR Protein-Kreatinin-Ratio.

Empfeh- Level of Ergebnis
6.3 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Erstdiagnose der CKD (GFR < 60 ml/min) soll A DI 5/5
eine Bestimmung der Albumin-Kreatinin Ratio im
Urin erfolgen.

Leitlinienadaptation: KDIGO (adaptiert, recommendation 1.2.1, 1B)(KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013),
NICE (recommendation 1.2.1, should) (National Institute for Health and Clinical Excellence
(Great Britain) 2015), BCMA (Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the
British Columbia Medical Association and Ministry of Health 2014), CEBAM (1C) [van Pot-
telbergh et al. 2012], KHA-CARI (Diagnosis, 1C) [Johnson et al. 2013]

Wird eine Proteinurie aus anderen Griinden als zur Abklarung einer CKD festgestellt (z. B. Dia-
gnostik Harnwegsinfekt), ist ein individuelles Vorgehen erforderlich. Diese Situation wird von
dieser Leitlinie nicht adressiert.

Hamaturie

Hamaturie kann sowohl ein Hinweis auf ein nephrologisches Problem (z. B. Glomerulonephri-
tis, polyzystische Nierenerkrankung) als auch ein urologisches Problem (Blasenzellkarzinom,
Nierenzellkarzinom) der ableitenden Harnwege sein. Es wird zwischen einer sichtbaren und
einer nicht-sichtbaren Hamaturie unterschieden. Eine sichtbare Hamaturie muss immer abge-
klart werden und ist nicht Teil dieser Leitlinie. Die Pravalenz der nicht-sichtbaren Hamaturie
liegt zwischen 2,5 % und 20 % je nach untersuchter Population [Mainz A, Deutsche Gesell-
schaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin 2013, 2013]. Da die Hamaturie ein Hinweis
auf eine eine Glomerulonephritis sein sein kann, die im Rahmen der diagnostischen Evaluati-
on nicht verpasst werden sollte, wird bei der Erstdiagnostik eine Untersuchung auf nicht-sicht-
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bare Hamaturie empfohlen. In der Hausarztpraxis stehen zur Diagnostik Streifentests oder al-
ternativ manchmal die Urinmikroskopie zur Auswahl. In der Nationalen Versorgungs-Leitlinie
»Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter wird die Urinmikroskopie zur Unter-
suchung des Urins empfohlen [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Dia-
betes im Erwachsenenalter 2013]. Urinmikroskopie wird in vielen Hausarztpraxen nicht oder
nur selten durchgefiihrt und erfordert mehr personelle Ressourcen, um eine gleichbleibende
Qualitat zu gewahrleisen. KDIGO und NICE empfehlen daher Streifentests zur Untersuchung
auf Hamaturie (Empfehlung 1.1.23) [National Institute for Health and Clinical Excellence
(Great Britain) 2015]. Die Untersuchung mittels Streifentest hat ein gtinstigeres Kosten-Nut-
zen-Verhaltnis und ist qualitativ besser standardisierbar. Teststreifen sollten zur Diagnostik
einer nicht-sichtbaren Hamaturie im Rahmen einer CKD-Diagnostik in der Hausarztpraxis der
Urinmikroskopie vorgezogen werden. Fiir das weitere Vorgehen wird auf die Leitlinie ,Hama-
turie in der Hausarztpraxis“ verwiesen [Mainz A, Deutsche Gesellschaft fir Allgemeinmedizin
und Familienmedizin 2013].

Empfeh- Level of Ergebnis
6.4 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Erstdiagnose der CKD (GFR < 60 ml/ A DIl 5/5
min/1,73m?) soll eine Bestimmung der Hiamaturie
mit einem Streifentest im Urin erfolgen.

Leitlinienadaptation: NICE (adaptiert: recommendation 1.1.23, should) [National Institute
for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], NVL (adaptiert) (Nationale Versor-
gungslLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013)

Empfeh- Level of Ergebnis
6.5 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Eine mit einem positiven Streifentest nachgewie- B DIl 5/5
sene Hamaturie sollte durch einen zweiten unab-
hangigen Streifentest tiberpriift werden.

Leitlinienadaptation: DEGAM Leitlinie nicht sichtbare Hamaturie [Mainz A, Deutsche Gesell-
schaft fir Allgemeinmedizin und Familienmedizin 2013], NICE (recommendations 1.1.23-
1.1.26, should) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]

Ein positiver Test sollte wiederholt werden, um haufige falsch positive Teste oder intermit-
tierende Hamaturie auszuschlieBen. Ist die Ursache einer anhaltenden Hamaturie (2 positive
Tests im Abstand von 2 Wochen gemaRl Handlungsempfehlung DEGAM) nicht hinreichend
abgeklart, sollte eine Uberweisung zu weiteren Abklarung erfolgen. Die NICE Leitlinie (re-
commendation 1.1.23-1.1.26) empfiehlt, dass bei persistierender nicht sichtbarer Himaturie,
definiert als 2 von 3 Proben mit positiven Streifentests, maligne urologische Erkrankungen
ausgeschlossen werden sollten. Bei gleichzeitiger Proteinurie sollte eine Uberweisung zum
Nephrologen erfolgen, siehe 6.3 Uberweisung in die Nephrologie oder andere Fachbereiche.
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6.2 Andere Untersuchungen

6.2.1 Blutdruckmessung

Bluthochdruck kann sowohl Folge als auch Ursache einer CKD sein.

Empfeh- Level of Ergebnis

6.6 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren
Bei Erstdiagnose einer CKD (GFR < 60 ml/ A DI 5/5
min/1,73m2) soll der Blutdruck kontrolliert wer-

den.

Leitlinienadaptation: KDIGO [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney disease 2013; KDIGO clinical practice guideline for the
management of blood pressure in chronic kidney disease 2012], NICE [National Institute
for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], KHA-CARI [Johnson et al. 2013],
CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012]

Fur das Vorgehen bezlglich weiterer kardiovaskuldrer Risikofaktoren und das Vorgehen bei
erhohtem Blutdruck wird auf die Kapitel 6.2.3 Bestimmung des kardiovaskuldren Risikos und
7.2.1 Blutdrucktherapie verwiesen.

6.2.2 Sonographie der Nieren

Nur wenige Ursachen einer CKD die sonographisch abgeklart werden kénnen haben thera-
peutische Konsequenz. Dazu gehdrt die polyzystische Nierenerkrankung, obstruktive Harn-
wegserkrankung, Nierendystopien und Nierenagenesien [van den Noortgate et al. 2003].
Deswegen machen die meisten Quellleitlinien keine generelle Empfehlung fir eine Ultra-
schalluntersuchung. Aus dem Hintergrundtext zu Empfehlung 1.4.2.1 der KDIGO-Leitlinie
lasst sich eine Empfehlung zu einer Sonographie bei klinischen Hinweisen ableiten [KDIGO
2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease
2013]. Die klinischen Hinweise werden aber nicht prazisiert. Die NICE und die CEBAM-Leitlinie
empfehlen ebenfalls nur bei klinischen Hinweisen eine Sonographie. Die klinischen Hinweise
der NICE-Leitlinie sind in Tabelle 10: Klinische Indikationen fir Sonographie bei der Erstdiag-
nose einer CKD.
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Tabelle 10: Klinische Indikationen fiir Sonographie bei der Erstdiagnose einer CKD

Klinischer Hinweis Verweis /Hinweis
Progression der CKD 4.1.3 Definition Progression der chronischen Nieren-
insuffizeinz

Sichtbare oder persistierende  6.1.2 Urinuntersuchungen
unsichtbare Hamaturie

Hinweise auf eine abgeschwaéchte und verzégerte Miktion, Restharngefiihl,
obstruktive Uropathie Nykturie [D'Silva et al. 2014]

Hinweise in der Familienanamnese

Familienanamnese auf pol- Leitlinie KHA-CARI autosomal dominant polycystic kidney

zystische Nierenerkrankung disease guidelines 2015 [Rangan et al. 2016]
eGFR <30 ml/min/1.73 m2

Vor einer Nierenbiopsie Nicht hausarztlich relevant, da Indikationsstellung durch
einen Nephrologen erfolgen muss. 6.2.4 Nierenbiopsie

Signifikante GroRenunterschiede zwischen den Nieren kdnnen ein Hinweis auf eine Nieren-
arterienstenose sein. Allerdings hat sich die Bedeutung der Nierenarterienstenose und damit
auch der Vorteil diese zu diagnostizieren deutlich relativiert, da sich kein sicherer Nutzen von
Interventionen nachweisen liel. Sehr selten fiihrt eine sonographische Untersuchung zufillig
zur Diagnose eines Nierentumors. Es gibt in Deutschland keine allgemeine Screening-Emp-
fehlung zur sonographischen Untersuchung der Nieren.
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Empfeh- Level of Ergebnis
6.7 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Erstdiagnose einer CKD (GFR < 60 ml/min/1,73m?) A DI 5/5
soll eine einmalige Ultraschalluntersuchung der
Niere empfohlen werden wenn eine oder mehrere
der folgenden Faktoren vorliegen:
m Progression der CKD mit
Ubergang in ein hoheres Stadium UND 25 %
Verringerung der GFR gegenuber dem Aus-
gangswert
anhaltende Verringerung der GFR um
>5 ml/min/1,73m? pro Jahr
m Sichtbare oder persistierende unsichtbare Ha-
maturie, 6.1.2 Urinuntersuchungen
m Hinweise auf eine obstruktive Uropathie, wie
abgeschwachte und verzogerte Miktion, Rest
harngefiihl, Nykturie Hinweise in der Familien
anamnese auf polzystische Nierenerkrankung
m GFR <30 ml/min/1.73 m2
m (Makro)Proteinurie ACR > 30
Tabelle 10: Klinische Indikationen fiir Sonographie
bei der Erstdiagnose einer CKD

Leitlinienadaptation: [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease 2013] (Empfehlung 1.4.2.1), NICE (Empfehlung 1.2.5)
[National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015; Ratcliffe et al.
2016], CEBAM [87], KHA-CARI auto-somal dominant polycystic kidney disease guidelines
2015 [Rangan et al. 2016],

4.1.3 Definition Progression der chronischen Nierninsuffizienz

6.1.2 Urinuntersuchungen

Praxistipp

Isolierte Nierenzysten werden mit zunehmendem Alter haufig gefunden und haben im Regel-
fall keine Bedeutung. Bei Menschen tber 40 Jahren, ohne oder mit nur einer Nierenzyste, ist
eine polyzystische Nierenerkrankung ausgeschlossen. [Pei et al. 2009]

Praxistipp
Eine auffallig kleine Niere kann auf eine Nierenarterienstenose hinweisen [Lao et al. 2011]

Andere Bildgebende Verfahren
Andere Bildgebende Verfahren (z. B. Szintigraphie, digitale Substraktionsangiographie, etc.)
sind nicht Gegenstand der Leitlinie.
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6.2.3 Bestimmung des kardiovaskularen Risikos

Die chronische Nierenerkrankung ist ein unabhangiger Risikofaktor fur kardiovaskulare Ereig-
nisse und das Risiko steigt mit dem Schweregrad der Nierenerkrankung an. Die Griinde fir
diesen Zusammenhang sind bisher nicht abschlieBend geklart [Hajhosseiny et al. 2013]. Es ist
wahrscheinlich, dass der Zusammenhang zwischen CKD und dem erhéhten kardiovaskuldren
Risiko nicht rein kausal bedingt ist, sondern dass die CKD durch Vergesellschaftung mit ande-
ren kardiovaskuldren Risikofaktoren, wie Dyslipidamie, Bluthochdruck, Rauchen und Diabetes
auch einen Marker fiir schlechtere kardiovaskuldare Gesundheit darstellt [Tuttle et al. 2014;
Moody et al. 2012; Hage et al. 2009].

Die KDIGO Kilassifikation benutzt fur die Risikoeinteilung einen kombinierten Endpunkt, der
unter anderem Herzkreislaufereignisse mit einschlie3t [Levey et al. 2011]. Dieses Instrument
ist aber fur den klinischen Einsatz ungeeignet. In validierten Instrumenten zur Bestimmung
des kardiovaskularen Risikos, wird die Nierenerkrankung bei der Risikokalkulation nicht be-
rucksichtigt, weil diese zur Pradiktionsgute der Risikovorhersage relativ wenig beitragt. Daher
wird auch bei CKD die Verwendung eines der etablierten kardiovaskuldren Risikoscores emp-
fohlen. Validierte Risikokalkulatoren sind z. B. PROCAM, ESC und das Deutschsprachige Be-
ratungsinstrument arriba [Assmann et al. 2002; Halcox et al. 2015; Hense et al. 2008; Krones
et al. 2008]. Nur der englische Risikoscore QRISK3 bertcksichtigt die Nierenerkrankung, er ist
allerdings auRerhalb von GroRbritannien nicht validiert und benétig die britische Postleitzahl
als wichtigen Pradiktor [Hippisley-Cox et al. 2017]. Eine Anwendung kann daher in Deutsch-
land nicht empfohlen werden.

Empfeh- Level of Ergebnis
6.8 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Fir die Bestimmung des kardiovaskularen Risikos B GCP 5/5
bei CKD sollte ein validiertes Risikokalkulationsins-
trument benutzt werden.

Leitlinienadaptation: s. DEGAM-Leitlinie ,Kardiovaskuldre Pravention” [Ludt S 2016]

6.2.4 Nierenbiopsie

Die Indikation zur Nierenbiopsie wird vom Nephrologen gestellt und wird in den Quellleitli-
nie nicht weiter ausgefuihrt. Eine routinemaRige Indikation zur Nierenbiopsie bei CKD gibt es
nicht. Eine Nierenbiopsie soll nur dann erfolgen, wenn daraus therapeutische oder prognos-
tische Konsequenzen zu erwarten sind.

© DEGAM 2019 DEGAM Leitlinien — Hilfen fir eine gute Medizin www.degam-leitlinien.de


https://www.degam.de/degam-leitlinien-379.html

DEGAM Leitlinie S3: Versorgung von Patienten mit chronischer nicht-dialysepflichtiger Nierenerkrankung 52

6.3 Uberweisung in die Nephrologie oder andere Fachbereiche

Schnittstellendefinitionen kdnnen im Regelfall nicht nur wissenschaftlich begriindet werden,
sondern sind das Ergebnis eines Konsensusprozesses [Haute Autorité de Santé 2012]. Zusatz-
lich mussen die Epidemiologie, verfiigbare Personalressourcen, Kosten und Strukturen des
Gesundheitssystems berticksichtigt werden. NICE (Empfehlung 1.5.1) und KHA-CARI (Refer-
ral Empfehlung e) betonen, dass individuelle Patientenwiinsche und Praferenzen beriicksich-
tigt werden sollen [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015;
Lopez-Vargas et al. 2013; Johnson et al. 2013]. HAS betont, dass bei den Uberweisungskrite-
rien Lebenserwartung und Komorbiditaten beriicksichtigt werden sollen [Haute Autorité de
Santé 2012].

Als Ziel der Uberweisung bei Patienten mit CKD nennt KDIGO diagnosespezifische Therapie-
angebote, die Verlangsamung der Progression der CKD, Pravention von kardiovaskuldren Er-
eignissen, Evaluation und Behandlung von spezifischen Komorbiditdten, Identifizierung und
Pravention und Management von CKD-spezifischen Komplikationen, Planung und Vorberei-
tung der Nierenersatztherapie und die psychosoziale Unterstiitzung und konservative und
palliative Versorgung [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease 2013]. Das ist fur die Mehrheit hausarztlich betreuter Patien-
ten mit CKD zu weitgehend, da diese zumeist keine spezifische nephrologisch behandelbare
Grunderkrankung haben, sich meistens in frihen Stadien der CKD mit niedrigem Risiko fur
Komplikationen oder eine terminale Niereninsuffizienz (ESRD) befinden. Die kardiovaskulare
Pravention und Palliativversorgung ist eine genuin hausarztliche Tatigkeit und wird im Regel-
fall von diesen erbracht [Ludt S 2016].

Es muss zwischen einer einmaligen Vorstellung bei Erstdiagnose oder Progression und einer
kontinuierlichen nephrologischen Mitbetreuung unterschieden werden. Die meisten Quell-
leitlinien unterscheiden diese beiden Situationen nicht.

Eine Zusammenstellung der Empfehlungen zur Uberweisung der Quellleitlinien und Empfeh-
lungen der nationalen Fachgesellschaft (DGfN) wird in Tabelle 11: Ubersicht zu Empfehlun-
gen anderer Leitlinien und Fachgesellschaften zur Uberweisung gegeben.

© DEGAM 2019 DEGAM Leitlinien — Hilfen fir eine gute Medizin www.degam-leitlinien.de



DEGAM Leitlinie S3: Versorgung von Patienten mit chronischer nicht-dialysepflichtiger Nierenerkrankung 53

Tabelle 11: Ubersicht zu Empfehlungen anderer Leitlinien und Fachgesellschaften zur

Uberweisung

Kriterium

eGFR

Definition

eGFR < 60 ml/min/1.73 m? wenn
nicht-urologische Hamaturie, Protein-
urie, refraktare Hypertonie, morpho-
logische Veranderungen an der Niere
(nicht ndher definiert), oder nierenspe-
zifische Komorbiditat (CKD-MBD,
renale Anamie). sonst eGFR < 45 ml/
min/1.73 m?

eGFR < 45ml| Mitbetreuung durch
Nephrologen

Hochrisikopatienten (2B)

m Anhaltende
eGFR <30 ml/min/1,73 m?

m eGFR 30-45 ml/min/1.73 m?
UND ACR > 200mg/g fur Manner;
300 mg/g fur Frauen
ODER Proteinurie > 1000 mg/24 h
ODER PCR > 1000 mg/g

Patienten mit einem intermedidren
Risiko (2B)
m Patienten <75 Jahre mit
eGFR 30-45 ml/min/1,73 m2
UND
ACR 20-200 mg/g fur Manner;
30-300 mg/g fir Frauen
m Patienten mit
eGFR 30-45 ml/min/1,73 m2
UND Verringerung von
>10 ml/min pro 5 Jahre
ODER >5 ml/min pro 2 Jahre
m Patienten mit
eGFR >45 ml/min/1,73 m?2
UND ACR >200 mg/g fir Ménner;
300 mg/g fur Frauen
ODER PCR >1000 mg/g

Quelle
DGfN [Deutsche Gesellschaft fiir

Nephrologie, Deutsche Gesellschaft
flr Innere Medizin 2013]

HAS [Haute Autorité de Santé 2012]

CEBAM [van Pottelbergh et al.
2012]
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Kriterium Definition Quelle

eGFR eGFR < 30 ml/min/1.73 m? KDIGO [KDIGO clinical practice
guideline for anemia in chronic
kidney disease 2012a; KDIGO
2012 clinical practice guideline for
the evaluation and management
of chronic kidney disease 2013;
KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and
management of chronic kidney
disease 2013], NICE [KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management
of chronic kidney disease 2013;
National Institute for Health and
Clinical Excellence (Great Britain)
2015], CEBAM [van Pottelbergh et
al. 2012], HAS [Haute Autorité de
Santé 2012, 2012]

Rasche Progression HAS [Haute Autorité de Santé
2012]
Progression der CKD definiert als KDIGO [KDIGO clinical practice
Abnahme der eGFR um 2 25 % mit guideline for anemia in chronic
einer Veranderung des CKD Stadiums, kidney disease 2012a; KDIGO
oder einer eGFR-Abnahme 2012 clinical practice guideline for
215 ml/min/1.73 m? the evaluation and management
innerhalb von 12 Monaten of chronic kidney disease 2013;

KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and
management of chronic kidney
disease 2013], NICE [KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management

of chronic kidney disease 2013;
National Institute for Health and
Clinical Excellence (Great Britain)
2015]
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Kriterium

eGFR

Proteinurie,
Albumin-
urie,
Hamaturie

Definition

Progression der CKD definiert als
Abnahme der eGFR
um = 5 ml /min/1.73 m? pro Jahr

Proteinurie > 20 mg/l mit Diabetes
Proteinurie > 200 mg/l ohne Diabetes

Albumin-Kreatinin-Ratio
> 30 mg/mmol mit Hamaturie

Albuminurie definiert als Aloumin-Kre-
atinin-Ratio > 70 mg/ mmol mit und
ohne Hamaturie

Albuminurie definiert als Alboumin-
Kreatinin-Ratio > 70 mg/ mmol,
auller bei behandelten Diabetes

Albumin-Kreatinin-Ratio

> 30 mg/mmol

Nicht urologische Hamaturie bei zwei
Bestimmungen

Quelle

DGfN [Deutsche Gesellschaft fiir
Nephrologie, Deutsche Gesellschaft
fir Innere Medizin 2013]

DGfN [Deutsche Gesellschaft fiir
Nephrologie, Deutsche Gesellschaft
fir Innere Medizin 2013]

NICE [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease
2013; National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Bri-
tain) 2015]

HAS [Haute Autorité de Santé 2012,
2012]

NICE [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease
2013; National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Bri-
tain) 2015]

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013]

DGfN [Deutsche Gesellschaft fur
Nephrologie, Deutsche Gesellschaft
flr Innere Medizin 2013]
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Kriterium

Definition

Proteinurie, Ungeklarte persistierende Hamaturie

Albumin-
urie,
Hamaturie

Andere

kombiniert Himaturie und Proteinurie

Komplikationen der CKD

Unkontrollierter Bluthochdruck
(definiert als RR > 150/90 unter drei
(DGfN, HAS), bzw. vier (KDIGO, NICE)
Blutdruckmedikamenten

Quelle

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evalua-
tion and management of chronic
kidney disease 2013; KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management of
chronic kidney disease 2013]

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evalua-
tion and management of chronic
kidney disease 2013], NICE [KDIGO
2012 clinical practice guideline for
the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Natio-
nal Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

HAS [Haute Autorité de Santé 2012,
2012]

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013], HAS [Haute Autorité
de Santé 2012, 2012], DGfN [Deut-
sche Gesellschaft fiir Nephrologie,
Deutsche Gesellschaft fur Innere
Medizin 2013], NICE [KDIGO 2012
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Kriterium Definition

Andere

Renale Anamie (bei therapeutischer
Konsequenz)

CKD-MBD (mineral bone disease)

Verdacht auf Nierenarterienstenose

Quelle

clinical practice guideline for the
evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Natio-
nal Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evalua-
tion and management of chronic
kidney disease 2013], NICE [KDIGO
2012 clinical practice guideline for
the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Natio-
nal Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

KDIGO [KDIGO clinical practice gui-
deline for anemia in chronic kidney
disease 2012a; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney
disease 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evalua-
tion and management of chronic
kidney disease 2013], NICE [KDIGO
2012 clinical practice guideline for
the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Natio-
nal Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

NICE [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease
2013; National Institute for Health
and Clinical Excellence (GB) 2015]
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Kriterium Definition Quelle
Andere Verdacht auf eine genetische KDIGO [KDIGO clinical practice
Erkrankung als Ursache der CKD guideline for anemia in chronic

kidney disease 2012a; KDIGO
2012 clinical practice guideline

for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease
2013; KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and
management of chronic kidney
disease 2013], NICE [KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; Natio-
nal Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

Anhaltende Stérungen des KDIGO [KDIGO clinical practice

Kaliumhaushalts guideline for anemia in chronic
kidney disease 2012a; KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; KDI-
GO 2012 clinical practice guideline
for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease
2013]

Rezidivierende Nierensteine KDIGO [KDIGO clinical practice
guideline for anemia in chronic
kidney disease 2012a; KDIGO 2012
clinical practice guideline for the
evaluation and management of
chronic kidney disease 2013; KDI-
GO 2012 clinical practice guideline
for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease
2013], VA-DOD [United States
Department of Veterans Affairs,
Department of Defense 2014]
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Empfeh- Level of Ergebnis
6.9 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei jeder erstmals festgestellten CKD mit eGFR B GCP 4/
< 30 ml/min sollte eine Uberweisung in die

Nephrologie zu einer Konsiliaruntersuchung

angeboten werden.

Leitlinienadaptation: CEBAM (2B) [van Pottelbergh et al. 2012], NICE (recommendation
1.5.2, should) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015],
KDIGO (recommendation 5.5.1, 1B), KHA-CARI (referral, 1B) [Johnson et al. 2013], UMHS
[Reilly Lukela et al. 2014], VA-DoD (recommendation 16a, weak for/low) [United States
Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014]

Empfeh- Level of Ergebnis
6.10 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei jeder erstmals festgestellten CKD (eGFR B DIV 5/5
zwischen 30 ml/min und 60 ml/min) und
m persistierender nicht urologisch erklarbarer
Hamaturie 2+
m oder Albuminurie Stadium 2A2
m oder refraktarer Hypertonie
mit 23 Blutdruckmedikamenten
sollte eine Uberweisung in die Nephrologie
angeboten werden.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 5.1.1), NICE (recommendations 1.5.1-
1.5.5) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], BCMA
[Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the British Columbia Medical As-
sociation and Ministry of Health 2014], CEBAM (2B) [van Pottelbergh et al. 2012], HAS
(adaptiert) [Haute Autorité de Santé 2012], KHA-CARI [Johnson et al. 2013], UMHS [Reilly
Lukela et al. 2014], VA-DoD [United States Department of Veterans Affairs, Department of
Defense 2014]

Eine generelle Empfehlung bei eGFR < 30 ml/min/1,73m? wird nicht gegeben, da es im hau-
sarztlichen Setting und im Pflegeheim hochbetagte multimorbide Patienten gibt, bei denen
die Nierenfunktion in der Gesamtschau kein prioritares Gesundheitsziel ist [McClure et al.
2017]. In einer groRen kanadischen Beobachtungsstudie konnte nur ein geringer Uberlebens-
voteil duch eine Uberweisung in die Nephrologie bei eGFR < 30 ml/min/1,73m? gezeigt wer-
den, der mit zunehmenden Alter abnahm [Liu et al. 2019].
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Empfeh- Level of Ergebnis
6.11 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei jiingeren Patienten mit eingeschrankter Nie- B GCP 5/5
renfunktion (eGFR<60 ml/min/1,73m? oder Pro-

teinurie), insbesondere unter 50 Jahren, sollte die

Indikation zur Uberweisung groRziigig gestellt

werden.

Bei dlteren Patienten (> 70 Jahre) sollte die Indika-

tion zur Uberweisung unter Beriicksichtigung der

Komorbiditat, der Lebenserwartung und individu-

eller Gesundheitsziele gestellt werden.

Empfeh- Level of Ergebnis
6.12 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Uber eine kontinuierliche nephrologische Mit- A GCP 5/5
betreuung soll individuell entschieden werden.
Grundlage fiir die Entscheidung sollen sein:
m therapeutische Konsequenz
Vorbereitung zur Nierenersatztherapie oder
Transplantation
Indikation fiir spezielle medikamentose The
rapie (z. B. Imnmunsuppressiva, Erythropoietin)
m Art und Schwere der Nierenfunktionsstorung
Behandlungsbediirftige Komplikationen
m Patientenpraferenzen
m Komorbiditat
m Lebenserwartung

Im Regelfall sollten alle Patienten mit einer eGFR < 30 ml/min nephrologisch evaluiert
werden. Die Uberweisung dient dem Erkennen einer potentiell behandelbaren und rever-
siblen Ursache der Nierenfunktionsstérung und der Abschatzung der Notwendigkeit einer
Vorbereitung zur Dialyse oder Transplantation. Bei hochbetagten Patienten sowie in pal-
liativen Situationen sollte eine individuelle Entscheidung in Absprache mit den Patienten
oder Angehdorigen erfolgen.

Empfeh- Level of Ergebnis

6.13 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren
Bei Hinweisen auf eine obstruktive Uropathie soll- B GCP 5/5

te eine Uberweisung in die Urologie angeboten

werden.

Leitlinienadaptation: HAS [Bruck et al. 2015], CEBAM (konsens) [van Pottelbergh et al.
2012], NICE (recommendation 1.5.5, should) [National Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]
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In seltenen Féllen kann eine CKD durch eine obstruktive Uropathie bedingt sein. Ergeben sich
in der Sonographie Hinweise auf ein Obstruktion, z. B. erweitertes Nierenbecken, sollte diese
potenziell reversible Ursache einer CKD, urologisch evaluiert werden.
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7 Behandlung

7.1 Nichtmedikamentose MalRnahmen

Leitfragen

1 Welche MalRnahmen sollen bei einer etablierten chronischen Nierenerkrankung erfolgen?
2 In welchen Intervallen sollen die MaRnahmen tberpruft werden?

3 Welche MalRnahmen kénnen die Progression der chronischen Nierenerkrankung

verlangsamen?

7.1.1. Verhaltensorientierte Lebensstilberatung

Empfeh- Level of Ergebnis
7.1  Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Menschen mit einer chronischen Nierenerkran- B GCP 5/5
kung sollte eine Beratung beziiglich gesundheits-

bezogener Verhaltensweisen (Bewegung, Erndh-

rung, Rauchstopp) angeboten werden.

Leitlinienadaptation: ESC [Black et al. 2010], NICE (recommendation 1.4.6, should) [Nati-
onal Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], KDIGO (recommen-
dation 3.1.21, 1D) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease 2013], KHA-CARI [Johnson et al. 2013], NVL [Nationale
VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]

Es gibt Hinweise, aber keine validen kontrollierten Studien, dass alle Menschen ungeachtet
ihrer chronischen Nierenerkrankung von gesunder Erndhrung und regelmaRiger korperlicher
Aktivitat im Hinblick auf Morbiditat und Mortalitat profitieren. Eine solche Intervention bei
Personen ohne Risikofaktoren oder manifeste Erkrankungen ist allerdings im Kontext der hau-
sarztlichen Versorgung weder leistbar noch evidenzbasiert. Zudem kénnen hierdurch auch
negative Effekte entstehen. Es wird daher nicht empfohlen, in der Praxis routinemaRig alle
Personen im Hinblick auf gesundheitsbezogene Verhaltensweisen zu beraten [Moyer und on
behalf of the U. S. Preventive Services Task Force 2012, S. N/A-N/A].

Fir die Praktische Durchfiihrung verweisen wir auf die Leitlinien Screening, Diagnostik und
Behandlung des schddlichen und abhangigen Tabakkonsums [Batra A 2015] und DEGAM-Leit-
linie ,,Kardiovaskulare Pravention“ [Ludt S 2016].
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7.1.2 Medikamentenreview

Viele Medikamente werden zum Teil oder vollstandig renal eliminiert und kénnen die Nieren-
funktion ungtinstig beeinflussen und/oder erfordern bei eingeschrankter Nierenfunktion eine
Dosisanpassung (5.2.4 Nephrotoxische Medikamente).

Empfeh- Level of Ergebnis
7.2 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten mit CKD (GFR < 60 ml/min/1,73m?) A TIB 5/5
soll vor der Verordnung neuer Medikamente ge-

pruft werden, ob eine Anpassung der Dosierung

notwendig ist oder eine Kontraindikation vorliegt.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 4.4.1, 1A) [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], (recom-
mendation 18, strong for; recommendation 19, weak for) [Johnson et al. 2013] UMHS (1D)
[Reilly Lukela et al. 2014], VA-DoD [United States Department of Veterans Affairs, Depart-
ment of Defense 2014]

Praxistipp

Informationen zur Dosisanpassung bei Nierenfunktionsstorung finden sich unter www.do-
sing.de.

In regelmaRigen Abstanden, aber mindestens einmal jahrlich soll ein Medikamentenreview
der Dauermedikation erfolgen, siehe auch Empfehlung 7.10, 8.7 Medikamentenmonitoring.

7.1.3 Patientenedukation

Nationale und international Studien zeigen dass ein hoher Anteil der Patienten mit CKD nicht
Uber die CKD aufgeklart worden ist [Mahner et al. 2018; MclIntyre et al. 2012; Plantinga et al.
2008].

Patienten sollen im Allgemeinen Uber die Diagnose einer CKD in verstandlicher Weise aufge-
klart werden [Abdi et al. 2012]. Wenn nétig kdnnen MaRnahmen besprochen werden, wie die
Wahl von Analgetika (5.2.4 Nephrotoxische Medikamente). In bestimmten Féllen wie z. B. bei
palliativen Patienten, oder psychosoziale Belastungssituationen kann das Unterbleiben einer
Aufklarung gerechtfertigt sein [Daker-White et al. 2015].
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Empfeh- Level of Ergebnis
7.3 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten mit CKD (GFR < 60 ml/min/1,73m?) A GCP 5/5
sollen Uber die Diagnose aufgeklart werden.

Leitlinienadaptation: HAS [Haute Autorité de Santé 2012]

Der Nutzen spezieller Schulungen fiir Patienten mit CKD konnte aber bisher nicht belegt wer-
den [Lopez-Vargas et al. 2016] auch bei Diabetikern [Li et al. 2011].

7.1.4 Ernahrung

Die Evidenz fuir spezielle Ernahrungsempfehlungen in den friihen Stadien der CKD ist gering
[McMahon et al. 2015]. Es gelten beziiglich gesunder Erndhrung weitgehend die Empfehlung
far die Allgemeinbevélkerung (Deutsche Gesellschaft fur Erndahrung 2017). Diatempfehlun-
gen bezlglich Kalium, Phosphat, Kochsalz und Kalorien sollten dem Schweregrad der CKD
angepasst werden [KDOQI Clinical Practice Guidelines and Clinical Practice Recommenda-
tions for Diabetes and Chronic Kidney Disease 2007] [NICE Empfehlung 1.4.7]. Ab Stadium
CKD G4 kann eine Ernahrungsberatung sinnvoll sein (modifiziert nach [Haute Autorité de
Santé 2012; KDIGO clinical practice guideline for lipid management in chronic kidney disease
2013], KDIGO Empfehlung 3.1.22).

Empfeh- Level of Ergebnis
7.4 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Allen Patienten ab CKD Stadium G4 sollte unter B GCP 5/5
Beriicksichtigung von Gesundheitszustand und

Nebenerkrankungen, eine Ernahrungsberatung

zur Anpassung von Energie-, Phosphat-, Protein-,

Kalium- und Kochsalzgehalt der Nahrung angebo-

ten werden.

Leitlinienadaptation: KDIGO recommendation 3.1.22; 1B [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], NICE re-
commendation 1.4.7; should [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great
Britain) 2015], KHA-CARI 12.a; 2C [Johnson et al. 2013]

Eine Erndhrungsberatung ist in Deutschland keine allgemein verfligbare Leistung der gesetz-
lichen Krankenkasse (GKV). Die Krankenkassen kdnnen eine Erndhrungsberatung nach §43
SGB V als erganzende Leistung anbieten. Einzelne Krankenkassen bieten diese fur Versicherte
an, die Verfugbarkeit ist jedoch gering und regional unterschiedlich.
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Im Folgenden werden orientierende Hinweise zu enteralen Erndahrung bei CKD gegeben, die
von dlteren Konsensusleitlinien zur enteralen Erndhrung bei CKD [Fouque et al. 2007; Cano et
al. 2009] und einer Synthese aus den Quellleitlinien abgeleitet sind.

Energie und Kalorienaufnahme

Es wird eine Energieaufnahme von 30-40 kcal/kg wie fiir die Allgemeinbevélkerung empfoh-
len [Cano et al. 2009]. Bei Ubergewicht oder Mangelerndhrung sind Abweichungen nétig. Es
gibt Hinweise das CKD Patienten mit einer Progression, die zur terminalen Niereninsuffizienz
Ubergehen, oft kalorisch mangelernéhrt sind [Fouque et al. 2007].

Phosphat

Bei CKD-Patienten kann es zu einer Phosphatretention aufgrund verminderter renaler Phospha-
texkretion kommen. Phosphaturische Hormone wie Parathormon werden vermehrt gebildet
und fihren zu den typischen CKD-assoziierten Zweiterkrankungen wie CKD-MBD 7.2.5 CKD-
MBD (CKD — Mineral and Bone Disorder) und Knochenstoffwechsel. Die von ESPEN und EBPG
empfohlene tagliche Phosphatmenge betragt 600—1000 mg/d [Fouque et al. 2007; Cano et
al. 2009] Fir CKD-Stadium G1-3 empfiehlt KHA-CARI keinerlei Phosphatrestriktion in der Nah-
rung (KHA-CARI ,,Modification of lifestyle and nutrition“ Chapter 12.g., Empfehlungsstarke
2C) [Johnson et al. 2013].

Empfeh- Level of Ergebnis

7.5 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren
CKD-Patienten ab Stadium G4 sollten maximal B GCP 5/5

600 — 1000 mg Phosphat/d mit der Nahrung auf-

nehmen.

Leitlinienadaptation: ESPEN [Cano et al. 2009], EBPG [Fouque et al. 2007], KHA-CARI
[Johnson et al. 2013]

Praxistipp

Hinweise zur Phosphat in der Nahrung gibt es eine frei zugangliche Patienteninformation der
Institut fir Erndhrungsmedizin der TU Miinchen.
www.mri.tum.de/sites/test.mri.tum.de/files/seiten/phosphatarme_ernaehrung.pdf

Protein

Eine Proteinrestriktion wurde fiir CKD-Patienten in der Vergangenheit haufig empfohlen. Die
Evidenz bezlglich einer Proteinrestriktion ist widersprichlich. NICE weist im Update 2014
daraufhin, dass es fur eine Einschrankung auf < 0.6-0.8 g Protein/d keine Evidenz fur eine
Progressionshemmung gibt, stattdessen aber das Risiko fur Malnutrition steigt [KDIGO 2012
clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013;
National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]. KDIGO empfiehlt
eine Proteinzufuhr von 0.8 g/kg/d bei Patienten mit CKD (Empfehlungsgrad 2C) (KDIGO re-
commendation 3.1.13) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and ma-
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nagement of chronic kidney disease 2013]. Das entspricht genau der Empfehlung fir Erwach-
senen der Deutschen Gesellschaft fiir Ernahrung.

Ab einen CKD Stadium G4 (Empfehlungsgrad 2B) empfiehlt KDIGO die Eiweizufuhr zu redu-
zieren [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic
kidney disease 2013]. Die ESPEN Richtlinie empfiehlt eine Reduktion auf 0.55-0.6 g/kg/d bei
einer eGFR von 25-70 ml/min [Cano et al. 2009]. Die KHA-CARI Richtlinie empfiehlt eine nor-
male Proteinaufnahme fiir friihe CKD-Stadien und benennt normal mit 0.75-1.0 g/d (KHA-CA-
Rl ,Modification of lifestyle and nutririon“ Chapter 12.b, Empfehlungsstarke 1C) [Johnson
et al. 2013]. Eine zu hohe Proteinzufuhr von > 1.3 g/kg/d sollte bei Erwachsenen mit CKD
und einem erhdhten Progressionsrisiko vermieden werden (KDIGO 3.1.14; Empfehlungsstarke
2C; KHA-CARI ,,Modification of lifestyle and nutririon“ Chapter 12.d., Empfehlungsstérke 2C)
[Johnson et al. 2013; KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and manage-
ment of chronic kidney disease 2013].

Empfeh- Level of Ergebnis

7.6 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren
Die Proteinzufuhr bei Patienten mit CKD sollte wie B TI 2/2
in der Normalbevoélkerung etwa 0.8-1.0 g/kg/d 1 Enthaltung

betragen. Eine Proteinrestriktion unter 0.8 g/kg/d
sollte ebenso vermieden werden wie eine erhohte
Proteinzufuhr von > 1.3 g/kg/d.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 3.1.13 2C; 3.1.14, 2C) , KHA-CARI (12.b,
1Cund 12.d, 2C), NICE (recommendation 8.4.5) [National Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]

Eine Abschatzung der taglichen Proteinzufuhr und eine Beratung der Patienten zur Erndahrung
muss im Regelfall von ausgebildeten Ernahrungsberatern durchgefiihrt werden.

Kalium

Aufgrund verminderter renaler Clearance kann es zu einer Hyperkalidamieneigung kommen.
Eine Restriktion auf 1500-2000 mg/d Kalium in der Nahrung werden in der ESPEN-Leitlinie emp-
fohlen [Cano et al. 2009]. Allerdings ist eine Hyperkaliamie bei einem CKD-Stadium <G4 ein
seltenes Ereignis. Vorsicht ist geboten bei Einnahme von Medikamenten, die das Serumkalium
beeinflussen, wie z. B. RAAS-Hemmer, NSAID oder kaliumsparende Diuretika (8 Monitoring).

Natrium/Kochsalz

Die Fahigkeit zur Urinnatriumexkretion nimmt bereits in frihen Stadien der Nierenerkrankung
ab. Dies fuhrt zu einer Salzretention und Blutdruckerh6hung. Eine hohe Kochsalzaufnahme in
der Nahrung ist zudem assoziiert mit Proteinurie und glomeruldrer Hyperfiltration. Kochsalz
kann zudem die Wirksamkeit einer medikamentdsen Blockade des Renin-Angiotensin-System
(RAAS) (z. B. ACE-Hemmer, Sartane) beeintrachtigen.
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Es gibt keine Evidenz bezliglich der Langzeiteffekte einer Salzrestriktion bei CKD auf primare
Endpunkte wie Mortalitat und Progression zur terminalen Niereninsuffizienz (ESRD). Salzre-
striktion bei CKD reduziert den Blutdruck deutlich und ebenso die Proteinurie. Es ist daher
wahrscheinlich, dass diese MalRnahme zu einer signifikanten Minderung der Inzidenz der ter-
minalen Niereninsuffizienz (ESRD) und kardiovaskularer Ereignisse fihren kénnte. [McMahon
et al. 2015]

Die Empfehlungen zur optimalen Kochsalzzufuhr, bzw. Natriumzufuhr, variieren. Die tégliche
Kochsalzmenge in der Nahrung wird mit 5-6 g/d bzw. Natriummenge mit 2,0 - 2,3 g/d [EBPG
2007], bzw. Natriummenge 1.8 - 2.5 g/d [ESPEN 2009] bzw. Natriummenge < 90 mmol/d
oder < 2 g/d (KDIGO 3.1.19 Empfehlungsstdrke 1C) [Cano et al. 2009]. Die Deutsche Gesell-
schaft fir Ernahrungsmedizin empfiehlt fir die Normalbevdlkerung 1,5 g Natrium /d (ent-
spricht ca. 4 g Kochsalz) [Referenzwerte fiir die Nahrstoffzufuhr 2017].

Die durchschnittliche tagliche Kochsalzaufnahme bei Erwachsenen in Deutschland liegt bei
Frauen bei ca. 8,4 g Kochsalz und bei Mannern bei 10 g [Johner et al. 2015]. Die Umsetzung
einer an den Empfehlungen orientierten taglichen Kochsalzzufuhr ist in der Praxis schwierig,
weil nur ein kleiner Teil des Salzes tber Tischstreuer zugefuhrt wird. Ein grolRer Teil des Koch-
salzes befindet sich in industriell gefertigten Lebensmitteln und in Deutschland z. B. beson-
ders im Brot. Kochsalz und Phosphat werden Lebensmitteln zur Verbesserung der Haltbarkeit
zugesetzt. Weniger als 6 g Kochsalz pro Tag sind schwer umsetzbar. Es wird geschatzt, dass
etwa 20-30 % der Bevolkerung kochsalzempfindlich sind. Bei Personen mit Hypertonie wird
von 50 % ausgegangen, der Anteil nimmt mit zunehmenden Alter, bei Ubergewicht und Nie-
renfunktonstérung zu.

Daher sollten CKD-Patienten die empfohlene tagliche Kochsalzmenge von 6 g einhalten und
ggf. bei Bluthochdruck oder Odemen mit Diuretika behandelt werden (7.2.7 Therapie mit
Diuretika).

Seltene Kontraindikationen flr eine Salzrestriktion umfassen u. a. Salzverlustnephropathien,
Hypotonien und Volumenmangel ohne Herzinsuffizienz.

Empfeh- Level of Ergebnis
7.7 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

CKD-Patienten ab Stadium G3 sollten maximal B Tl 5/5
6 g Kochsalz (entsprechend ca. 2-3 g Natrium) pro
Tag mit der Nahrung aufnehmen.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 3.1.19; 1C) [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], ESPEN
[Cano et al. 2009], EBPG [Boulware et al. 2006; Fouque et al. 2007; Cano et al. 2009]
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Praxistipp

Eine Broschure des Instituts fur Erndhrungsmedizin der TU Miinchen zu Salz in der Nahrung
ist unter https://www.mri.tum.de/sites/test.mri.tum.de/files/seiten/Kochsalzarme_Ernaeh-
rung_Maerz_2016.pdf verfligbar

Trinkmenge

Auch die Fahigkeit zur Urinkonzentration nimmt friih ab, vor allem bei Erkrankungen mit
Schadigung des Nierenmarks wie z. B. interstitielle Nephritis oder Pyelonephritis. Patienten
missen in den friheren Stadien der Nierenerkrankung also ausreichend trinken, etwa 2 I/d
(KHA-CARI ,,Modification of lifestyle and nutrition“ Chapter 12.t., Empfehlungsstérke 2C)
[Johnson et al. 2013]. Eine Restriktion der Trinkmenge ist bei nicht dialysepflichtiger CKD ohne
Herzinsuffizienz nicht notwendig.

7.2. Medikamentose MalRnahmen

7.2.1. Blutdrucktherapie

Es gibt eine Ubereinstimmung zwischen den meisten Quellleitlinien, dass Blutdruckziele fiir
CKD-Patienten individualisiert festgelegt werden sollen [KDIGO 2012 clinical practice guide-
line for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013; National Institute for
Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015; Nationale VersorgungsLeitlinie Nierener-
krankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013; Guidelines and Protocols and Adviso-
ry Committee of the British Columbia Medical Association and Ministry of Health 2014]. Als
Zielwert wird im Allgemeinen ein Blutdruck von <140/90 mmHg empfohlen (KDIGO recom-
mendation 3.1.4). Auch fiir Menschen ohne CKD werden im Regelfall keine abweichenden
Blutdruckziele empfohlen [Ludt S 2016, 2016].

Einige Leitlinien empfehlen fir Subgruppen etwas niedrigere Zielblutdruckwerte. KDIGO (re-
commendation 3.1.5) empfiehlt bei CKD-Patienten mit und ohne Diabetes, bei Proteinurie
(>30 mg/g; Stadium 2A2) einen Zielwert von <130/80 mmHg. Minimal abweichend davon
empfiehlt NICE (recommendation 1.6.2) bei CKD-Patienten mit Diabetes oder ACR>70 mg/
mmol (Stadium A3) einen Zielwert von <130/80 mmHg. Die Nationale Versorgungsleitlinie
gibt einen Zielwert von 140/80 mmHg an (Empfehlung 4.18, 4.19) [Nationale Versorgungs-
Leitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]. Die Empfehlungen der
Quellleitlinien sind in Tabelle 12: Ubersicht Blutdruckzielwerte anderer Leitlinien zusammen-
gefasst.
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Tabelle 12: Ubersicht Blutdruckzielwerte anderer Leitlinien

Leitlinie

NICE

KDIGO

ACP

BCMA
CEBAM

ERBP diabetes
ERBP elderly
HAS

KDQI Diabetes
KHA-CARI

NVL
UMHS
VA-DoD

Zielwerte (mmHg)

individualisierte Ziele

120-139 <90
120-129 < 80
120-129 < 80
individualisierte Ziele
< 140 <90
<130 < 80
120-139 60-89
< 140 <90
< 140 -
< 140 <90
<130 < 80
<130 < 80
< 140 <90
<130 < 80
<130 < 80
< 140 < 80
< 140 <90
< 140 <90

Patientengruppe

Diabetes
ACR = 70 mg/mmol

Albuminausscheidung = 30 mg/24 h

Diabetes

Diabetes
Albuminurie

Diabetes
Mikro- oder Makroalbuminurie
Diabetes

NICE: National Institute for Health Care and Clinical Excellence, Kidney Disease Improving
Global Outcomes, ACP: American College of Physician, BMCA: British Columbia Medical Asso-
ciation, CEBAM: Domus Medica und Belgisch Centrum voor Evidence-Based Medicine, ERBP
diabetes: Clinical Practice Guideline on management of patients with diabetes and chronic
kidney disease stage 3bor higher, ERBP elderly: Clinical Practice Guideline on management of
older patients with chronic kidney disease stage 3b or higher, HAS: Haute Autorité de Santé,
KDIGO: Kidney Disease Improving Global Outcomes, NICE: National Institute of Health and
Clinical Excellence, NVL: Nationale Versorgungsleitlinie, UMHS: University of Michigan Health
System, VA-DoD: Veterans Affairs, Department of Defence
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Empfeh- Level of Ergebnis
7.8 Statement lungsgrad evidence Konsensverfahren

Allen Patienten mit CKD (GFR < 60 ml/ B Tl 5/5
min/1,73m?) und Blutdruck > 140/90 mmHg soll-

ten MaBnahmen zur Blutdrucksenkung angeboten

werden. Der Zielwert sollte individuell festgelegt

werden.

Leitlinienadaptation: [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease 2013] (recommendation 3.1.4), NICE (recommendati-
on 1.6.1, 1.6.2) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015],
BCMA [Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the British Columbia Medical
Association and Ministry of Health 2014], CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012], HAS [Haute
Autorité de Santé 2012], KDQI Diabetes, KHA-CARI (blood pressure targets), NVL (Empfeh-
lung 4-10, 4-11), UMHS [Reilly Lukela et al. 2014], VA-DoD [United States Department of
Veterans Affairs, Department of Defense 2014]

Leitlinien zur Blutdrucktherapie legen sich auf keine bestimmte Substanzklasse zu Erstlinien-
behandlung fest [Mancia et al. 2013; Ludt S 2016; Black et al. 2010]. Abweichend davon wird
bei Diabetikern und Patienten mit Proteinurie (> 30mg/24 h oder Aquivalent) eine Empfehlung
fur eine ACE- Hemmer oder Angiotensinrezeptorblocker gemacht (KDIGO recommendation
3.1.6, NICE recommendation 1.6.3, NVL Empfehlung 4.13) [KDIGO clinical practice guideline
for lipid management in chronic kidney disease 2013; National Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015].

Praxistipp

Unter der Therapie mit einem ACE-Hemmer oder Angiotensinrezeptorblocker kommt es hau-
fig zur einer Abnahme der eGFR, bzw. zu einem Anstieg des Serumkreatinins. Eine Abnah-
me der eGFR um bis zu 25 % vom Ausgangswert, bzw. eine Zunahme des Serumkreatinins
um bis zu 30 % vom Ausgangswert gilt dabei als akzeptabel (NICE recommendation 1.6.12).
Wenn es zu einer Verschlechterung von eGFR oder Serumkreatinin innerhalb der genannten
Grenzen kommt, soll die Messung in 1-2 Wochen wiederholt werden (NICE recommendation
1.6.13). Wenn die Verschlechterung die genannten Grenzen Uberschreitet, sollen zunachst
andere Griinde fur die Verschlechterung der Nierenfunktion ausgeschlossen werden (wie Vo-
lumenmangel, nephrotoxische Medikation). Falls kein anderer Grund gefunden wird, soll der
ACE-Hemmer oder Angiotensinrezeptorblocker abgesetzt oder auf eine niedrigere, zuvor ver-
tragene Dosis reduziert werden (NICE recommendation 1.6.14).

Vor Ansetzen eines ACE-Hemmers oder Angiotensinrezeptorblockers und nach 1-2 Wochen
Therapiedauer sowie nach jeder Dosiserhhung sollen eGFR und Kalium kontrolliert werden
(NICE recommendation 1.6.7-1.6.8).
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ACE-Hemmer und Angiotensinrezeptorblocker sollen aus folgenden Griinden nicht mitein-
ander kombiniert werden: erhohtes Risiko fir Hyperkalidmie, dauerhafte Nierenfunktionsver-
schlechterung und arterielle Hypotension (EMEA 2014 [European Medicines Agency 2014];
NICE recommendation 1.6.4; KDIGO recommendation 3.1.8).

Bei Patienten auch ohne erhohten Blutdruck mit Proteinurie und/oder Diabetes empfehlen
mehrere Quellleitlinien (KDIGO recommendation 3.1.6, NICE recommendation 1.6.3, NVL
Empfehlung 4-23) eine Behandlung mit einem ACE-Hemmer oder Angiotensinrezeptorblo-
cker zur Progressionshemmung [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and
management of chronic kidney disease 2013; KDIGO 2012 clinical practice guideline for the
evaluation and management of chronic kidney disease 2013; National Institute for Health and
Clinical Excellence (Great Britain) 2015; Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen
bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013].

7.2.2. Therapie des Diabetes mellitus

Leitfrage
1 Welche oralen Antidiabetika kdnnen bei chronischer Nierenerkrankung eingesetzt
werden?

Erhohte HbATc-Werte sind ein Risikofaktor fiir Diabeteskomplikationen einschlieRlich der Pro-
gression der CKD. Die Zielwerte fir den HbA1c unterschieden sich bei Diabetikern mit und
ohne CKD nicht. Wie beim Blutdruck soll ein Zielbereich individualisiert festgelegt werden
(NVL Diabetes Empfehlung 2-1 bis 2-7). Der Zielkorridor fiir den HbA1c zur Pravention von
Folgekomplikationen liegt bei 6,5-7,5 % (NVL Diabetes Empfehlung 2-8). Medikament&se Ab-
senkung unter 6,5 % werden nicht empfohlen (NVL Diabetes Empfehlung 2-9). Bei Alteren
oder Menschen mit einer reduzierten Lebenserwartung sind auch HbA1c Werte von 8 % to-
lerabel [Programm fiir Nationale VersorgungsLeitlinien 2013].

Eine strengere Blutzuckerkontrolle senkt das Risiko fiir terminales Nierenversagen nicht
[Ruospo et al. 2017]

Patienten mit CKD haben einerseits eine erhohtes Risiko fuir Unterzuckerung und Antidiabetika
mussen in ihrer Dosierung angepasst werden oder sind kontraindiziert. In Tabelle 13 sind die
in Deutschland zugelassenen und zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung verord-
nungsfahigen Antidiabetika und ihre Anpassung bei CKD aufgefihrt.
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Tabelle 13 Dosisanpassung von Antidiabetika bei CKD modifiziert nach Zieschang 2017

Wirkstoff Dosierung
Empagliflozin 10 mg 10 mg bis eGFR & )
>45ml/min
Glibenclamid  2,5-15 mg %) %) %)
Glimepirid 1-6 mg reduziert reduziert reduziert
Gliquidon 30-90 mg v v v
Insuline variabel v v v
Liraglutid 0,6-1,8 mg v %) %}
Metformin 500-2250 mg 2 x 500 mg ) %)
Sitagliptin 100 mg 50 mg 25 mg 25 mg
Repaglinid 0,2-12 mg nicht ver- v* v
ordnungsfahig

v zugelassen & = Kontraindiziert * ab eGFR < 25 ml/min/1,73m? verordnungsfahig
Wegen der Evidenz aus Studien mit klinischen Endpunkten ist Metformin bei Diabetes Typ 2
die in der NVL Diabetes empfohlene medikamentdse Erstlinientherapie, wenn der HbA1c mit
diatetischen MaRnahmen nicht im individuellen Zielbereich liegt. Metformin kann bei Men-
schen mit Diabetes und Nierenfunktionseinschrankungen zu unerwiinschten Arzneimittelwir-
kungen, wie z. B. einer Laktatazidose fihren. Daher galt Metformin bei einer eGFR < 60ml/
min/1,73m2 als kontraindiziert. Die Fach- und Gebrauchsinformation zu Metformin wurde
2015 aktualisiert. Aufgrund der Bewertung neuer Daten zur Sicherheit der Anwendung von
Metformin bei Patienten mit Nierenerkrankung wurde die Grenze auf eine eGFR > 45 ml/min/
1.73m?2) abgesenkt. Nach dem Abschluss eines erneuten Risikobewertungsverfahrens wurde
die Grenze auf > 30 ml/min/1.73m?2 abgesenkt [Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizin-
produkte 2017]. In einer grolRen Beobachtungsstudie wurde nur bei Patienten mit Diabetes
und einer eGFR < 30 ml/min/1.73m2 eine Laktatazidose beobachtet [Lazarus et al. 2018].
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Empfeh- Level of Ergebnis
7.9 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Metformin sollte bei CKD und Diabetes Typ 2 bis B GCP 5/5
zu einer eGFR von =30 ml/min /1.73m? bevorzugt

angeboten werden, wenn der HbA1c nicht im

individuellen Zielbereich liegt.

Leitlinienadaptation: NVL [Programm fir Nationale VersorgungslLeitlinien 2013], DE-
GAM-Leitlinie ,,Kardiovaskulare Pravention“ [Ludt S 2016]

Wenn der individuelle Zielbereich mit Metformin nicht erreicht wird richtet sich das weitere
Vorgehen nach der NVL Diabetes unter Berticksichtigung der Nierenfunktion.

Da bei Nierenfunktionseinschrankung einerseits die tubuldre Degradation des Insulins nach-
lasst und Insulin somit eine verlangerte Halbwertszeit und Wirkung im Korper aufweist, an-
dererseits aber auch die Insulinresistenz zunimmt, kdnnen keine spezifischen Kriterien ange-
geben werden, wann eine Insulintherapie bei CKD-Patienten mit Diabetes zu beginnen ist.
Allgemein kann empfohlen werden, wenn der individuelle Zielbereich unter oralen Antidiabe-
tika nicht erreicht wird oder eine Neigung zu Hypoglykdamien auftritt auf eine Insulintherapie
umzustellen (NVL Empfehlung 4-8).

7.2.3 Therapie bei Hyperuricamie

Bei CKD kommt es stadienabhdngig haufig zu einer Erhhung der Serumharnsaure. Ob die
erhéhte Serumharnsaure eine Folge der CKD ist oder eine Ursache oder aber ein Marker fr
andere Risikofaktoren, die zu CKD fiihren, ist derzeit nicht geklart.

Es gibt keine ausreichenden Evidenzen fiir oder gegen den Einsatz von medikamentdser Harn-
sauresenkung bei Patienten mit CKD und symptomatischer oder asymptomatischer Hyperu-
rikdimie mit dem Ziel der Progressionshemmung der Nierenfunktionsverschlechterung (KDI-
GO recommendation 3.1.20). Eine medikamentdse Harnsauresenkung wird fur die Stadien
G1-3 mit asymptomatischer Hyperurikamie NICE; KHA-CARI nicht empfohlen.

Eine in diesen Leitlinien nicht berticksichtigte Meta-Analyse von 16 RCTs zur harnsauresenken-
den Therapie bei CKD-Patienten zeigte eine signifikante Risikoreduktion fur Nierenfunktions-
verschlechterung und kardiovaskuldre Ereignisse. (Mansei jinzobyo ni okeru hinketsu no tame
no kediaijio shinryo gaidorain) [Su et al. 2017]. Es wurde kein Effekt auf die Gesamtmortalitat
gesehen. Die Autoren selbst sehen die Ergebnisse ihrer Meta-Analyse aufgrund folgender Ein-
schrankungen kritisch: niedrige Qualitat der RCTs (9/16 RCTs hatten einen Jadad Score >3);
viele fehlende Werte bei der Baseline-Beschreibung der Populationen; Heterogenitat der base-
line Nierenfunktion und der Ursachen der CKD; Heterogenitdt der Nachbeobachtungszeit (6+
84 Mo), niedrige Sample Size (alle <200) und niedrige Ereignisrate.
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Empfeh- Level of Ergebnis
7.10 Statement lungsgrad evidence Konsensverfahren

Es gibt nur unzureichende Evidenz fiir die Behand- 5/5
lung einer asymptomatischen oder symptomati-
schen Hyperurikamie bei Personen mit CKD mit
dem Ziel die Progression der CKD zu verzégern.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 3.1.20) [KDIGO 2012 clinical practice gui-
deline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], KHA-CARI (2C)
[Johnson et al. 2013]

De Novo Literaturrecherche

[Su et al. 2017]

Bei symptomatischer Hyperurikdmie ist eine an die Nierenfunktion angepasste harnsauresen-
kende Therapie indiziert. Es wird auf die DEGAM-Leitlinien ,,Akute Gicht in der hausarztlichen
Versorgung“ (Engel B 2013a) und ,,Gicht: Haufige Gichtanfalle und Chronische Gicht in der
hausarztlichen Versorgung” (Engel B 2013b) verwiesen.

Praxistipp

Gichttherapie:

Bei CKD-Patienten mit Gicht sind folgende prinzipielle Uberlegungen wichtig:

Sowohl zur Entzindungshemmung als auch zur Schmerztherapie im akuten Gichtanfall
sollen bevorzugt nicht-nephrotoxische Arzneimittel zum Einsatz kommen. Die Entziin-
dungshemmung kann mittels zeitlich begrenzter Steroidgaben (z. B. Prednisolon 30 mg
fur 3-5 Tage) erfolgen. Als Schmerzmedikamente stehen Paracetamol und Metamizol bei
CKD-Patienten zur Verfugung.

Colchicin wird gemdR rheumatologischen Leitlinien niedrig dosiert (2 x 0.5 mg/d) Uber
einen langeren Zeitraum von 3-6 Monaten gegeben. Wegen des engen therapeutischen
Fensters und beschrieben tédlichen Uberdosierungen gilt Colchicin nur als Mittel der
ferneren Wahl [Kiltz U. et al. 2016].

NSAR sollen bei CKD-Patienten mit niedrig dosiert und nur zeitlich begrenzt eingesetzt
werden. NSAR kdonnen ein akutes Nierenversagen auslosen, wenn die Aufrechterhaltung
des renalen Blutflusses von renalen Prostaglandinen abhéngt. Risikofaktoren sind ins-
besondere ein reduziertes effektives Blutvolumen (Herzinsuffizienz, Leberzirrhose, diu-
retische Therapie), eine chronische Nierenerkrankung und Komedikation mit Hemmern
des Renin-Angiotensin Systems (www.dosing.de). NSAR kénnen auch eine interstitielle
Nephritis, Nierenpapillennekrose, Glomerulonephritis und/oder ein nephrotisches Syn-
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drom auslésen [Ungprasert et al. 2015]. In einer epidemiologischen Studie zu Ibuprofen
waren Alter und KHK mit einem erhéhten Risiko fiir Nephrotoxizitdt assoziiert [Murray et
al. 1990].

B Anpassung der Xanthinoxidasehemmer Allopurinol oder Febuxostat an die Nierenfunktion
(www.dosing.de):

Allopurinol kann akute tubuldre Nekrose, interstitielle Nephritis und Nephrolithiasis
verursachen. Bei einer eGFR von 10-20 ml/min/1.73m? soll Allopurinol auf 100-200
mg/d, ab einer eGFR <10 ml/min/1.73m? auf 100 mg/d reduziert werden. Ab einer
eGFR > 20 ml/min/1.73m? kann laut Fachinformation die Standarddosis eingesetzt
werden.
Febuxostat kann Nierenversagen, Nephrolithiasis, Himaturie, Pollakisurie, Proteinurie
und interstitielle Nephritis verursachen. Es sind vier aktive Hydroxymetaboliten be-
schrieben. Laut Fachinformation wurden CKD-Patienten nur bis zu einer eGFR
230 ml/min/1.73m? untersucht. Bei einer eGFR von 230 ml/min/1.73m? muss die ib-
liche Dosis von 80 mg/d nicht angepasst werden. Bei einer eGFR <30 ml/min/1.73m?
sollte eher niedrig dosiert werden mit 40 mg/d oder auch nur alle 2 Tage. (www.do-
sing.de). Fexobustat wird bei erhéhten kardiovskularem Risiko nicht empfohlen [White
et al. 2018] und kommt daher fur die meisten Menschen mit CKD nicht in Frage.
Die Xanthinoxidasehemmer Allopurinol und Febuxostat sollen nicht in Kombination
mit Azathioprin gegeben werden. Es besteht die Gefahr der Leukopenie.

B Anpassung von Colchicin an die Nierenfunktion (www.dosing.de):
Bei CKD-Patienten ohne Ko-Medikation mit CYP3A4-Hemmern oder P-glycoprotein-
Hemmern kann Colchicin bis zu einer eGFR > 30 ml/min ohne Dosisanpassung gege-
ben werden. Ab einer eGFR <30 ml/min soll eine Dosisreduktion erfolgen.

Bei CKD-Patienten mit Ko-Medikation mit CYP3A4-Hemmern oder P-glycoprotein-Hemmern
ist Colchicin kontraindiziert. Zu den CYP3A4-Hemmern zdhlen z. B. Grapefruit-Saft, Verapamil,
Makrolidantibiotika wie Clarithromycin oder Erythromycin, Azol-Antimykotika wie Fluconazol
oder Itraconazol, Proteasehemmer wie Indinavir oder Ritonavir. Zu den P-glycoprotein-Hem-
mern zahlen u. a. Amitriptylin, Ranitidin, Omeprazol.

7.2.4 Therapie der Anamie

Anamie kann als Komplikation bei chronischer Nierenerkrankung auftreten. Anamie kommt
bei Patienten mit Nierenerkrankung vor allem in den héheren Stadien haufiger vor. Die Pra-
valenz von Andamie steigt von bis zu 10 % in Stadium G1 bis auf Gber 50 % in Stadium G5 an
[Stauffer und Fan 2014]. Anamie und die damit einhergehende Midigkeit sind bei Patienten
mit CKD mit Lebensqualitat und Krankheitslast assoziiert [Eriksson et al. 2016].
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Ursachen

Bei einer GFR iber 60 mI/Min/1,73m?ist eine andere Ursache der Anamie als Nierenerkrankung
wahrscheinlich [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]. Das
Blutbild der renalen Andmie entspricht meistens einer normochromen, normovolemischen
Andmie. Diese sogenannte renale Andmie ist bedingt durch mehrere Faktoren. Wichtig ist
hierbei ein Mangel am erythrozytenspezifischen Wachstumsfaktor Erythropoietin, der durch
die Niere nicht mehr in ausreichender Menge produziert wird. Zusatzlich liegt eine Stérung
des Eisenhaushalts vor. CKD-Patienten leiden vermehrt unter einen absoluten Eisenmangel
durch verringerte Eisenaufnahme aus der Nahrung, und in den spateren Stadien durch einen
erhdhten Verlust, bei dem auch haufige Blutentnahmen eine Rolle spielen konnen. AuRerdem
besteht bei vielen Patienten ein funktioneller Eisenmangel, der durch beeintrachtigte Freiset-
zung von korpereigenen Speichereisen gekennzeichnet ist und wodurch nicht genug Eisen
fur die Erythropoese zur Verfiigung steht (retikuloendotheliale Blockierung). Im Spatstadium
der CKD kann zusatzlich die Lebensdauer der Erythrozyten durch den erhéhten Harnstoffspie-
gel verkirzt sein. [Babitt und Lin 2012; Dev und Babitt 2017]

Monitoring
Far Untersuchungen und Untersuchungsintervalle wird verwiesen auf Abschnitt 8 Monito-
ring.

Therapie

Die Entscheidung zur Therapie einer Anamie bei Patienten mit CKD richtet sich nicht nach
Laborwerten, sondern ist eine klinische Entscheidung, bei der Symptome, Patientenpraferenz,
klinischer Zustand und relevante Komorbiditaten bertcksichtigt werden mussen. Da die Ei-
senresorption bei Patienten mit CKD, vor allem in den héheren Stadien, gestort sein kann, ist
eine orale Eisensubstitution bei diesen Patienten nicht immer ausreichend. In diesen Fallen
kann eine parenterale Substitution erwogen werden. Bei Hochrisikopatienten fiir terminale
Niereninsuffizienz sollten zellhaltige Blutprodukte auch im Rahmen von elektiven Eingriffen
moglichst vermieden werden.

Empfeh- Level of Ergebnis
711 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten mit CKD und eGFR <60 ml/ B TH 5/5
Min/1,73m? mit behandlungsbediirftiger Eisen-

mangelanamie, die auf orale Eisensubstitution

nicht ansprechen, sollte intravenése Eisensubstitu-

tion erwogen werden.

Leitlinienadaptation: NICE anemia (recommendation 1.3.20, should) [Ratcliffe et al. 2016],
KDIGO anemia (recommendation 2.1.2, 2C) [KDIGO clinical practice guideline for anemia
in chronic kidney disease 2012a], CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012], HAS (Haute Auto-
rité de Santé 2012), UMHS [Reilly Lukela et al. 2014], Va-DOD (recommendation 28, weak
for) [United States Department of Veterans Affairs, Department of Defense 2014]
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Empfeh- Level of Ergebnis
lungsgrad evidence Konsensverfahren

712 Empfehlung
Bei Patienten mit CKD und symptomatischer Ana- 5/5
mie (Luftnot, eingeschriankte Belastbarkeit, Mii-

digkeit), die nicht auf Eisensubstitution anspricht,

kann eine Uberweisung in die Nephrologie zur

Indikationsprufung fiir eine Therapie mit Erythro-

poese-stimulierenden Substanzen (ESA) angebo-

ten werden.

Leitlinienadaptation: NICE anemia (recommendation 1.3.20, should) [Ratcliffe et al. 2016],
KDIGO anemia (recommendation 3.1, not graded; recommendation 3.2 1B) [KDIGO cli-
nical practice guideline for anemia in chronic kidney disease 2012b], HAS [Haute Autorité
de Santé 2012]

Durch Transfusion von Blutprodukten kann eine Alloimmunisierung gegen Spenderantigene
auftreten, die Nierentransplantationen stark erschweren und das Transplantatiiberleben ver-
ringern [Haute Autorité de Santé 2012; KDIGO clinical practice guideline for anemia in chronic
kidney disease 2012a; National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015;
National Institute for Health and Clinical Excellence 2015]. Daher sollten Transfusionen von
zellhaltigen Fremdblutprodukten (z. B. Erythrozyten, Thrombozyten) bei Patienten, die poten-
ziell ein Nierentransplantat bendétigen kdnnten, wie Patienten mit rasch progredienter CKD,
jungere Patienten mit hohergradigen CKD-Stadien, oder Patienten mit terminaler Niereninsuf-
fizienz, vermieden werden [National Institute for Health and Clinical Excellence 2015; KDIGO
clinical practice guideline for anemia in chronic kidney disease 2012a; Haute Autorité de Santé
2012; Soosay et al. 2003; Balasubramaniam et al. 2012; Leffell et al. 2014; Rees und Kim 2015].

Empfeh- Level of Ergebnis
713 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten, fur die eine Nierentransplantation B TH 5/5
zukunftig als Behandlungsmoglichkeit in Betracht

kommt, sollte die Transfusion von zellhaltigen

Blutprodukten vermieden werden, um Alloimmu-

nisierung zu vermeiden.

Leitlinienadaptation: KDIGO anemia (recommendations 4.1.1, 1B; 4.1.2, 1C) [KDIGO cli-
nical practice guideline for anemia in chronic kidney disease 2012b], NICE anemia (re-
commendation 1.3.2 should, 1.4.11, should) [Ratcliffe et al. 2016], HAS [Haute Autorité de
Santé 2012], UMHS [Reilly Lukela et al. 2014]

De Novo Literaturrecherche:

[National Institute for Health and Clinical Excellence 2015; KDIGO clinical practice guide-
line for anemia in chronic kidney disease 2012a; Haute Autorité de Santé 2012; Soosay et
al. 2003; Balasubramaniam et al. 2012; Leffell et al. 2014; Rees und Kim 2015]
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7.2.5 CKD-MBD (CKD — Mineral and Bone Disorder) und Knochenstoffwechsel

Veranderungen im Knochenstoffwechsel und im Kalzium-Phosphat-Haushalt treten bereits in
frihen CKD-Stadien auf. Die Gesamtheit der auftretenden Veranderungen wurde CKD-MBD
genannt und umfasst sowohl laborchemische Anderungen (Calcium, Phosphat, Parathor-
mon, Vitamin D) als auch Anderungen im Knochenstoffwechsel und der Knochendichte so-
wie extraskelettale Verkalkungen (vor allem der Gefal3e). In den Stadien CKD G1-3 (eGFR > 30
ml/min/1.73 m?) ist eine CKD-MBD selten symptomatisch.

Das Konzept der CKD-MBD ist eine Erweiterung des dlteren Konzepts der renalen Osteodys-
trophie. Die beschriebenen Veranderungen kdnnen beginnend allerdings bereits ab einer
eGFR von 60 ml/min/1.73 m? gemessen werden (CKD Stadium G3). Eine Osteoporose kann
unabhangig von einer CKD-MBD auftreten.

Veranderungen, die einer spezifischen Therapie bedirfen kénnen, sind:
Vitamin-D-Mangel

Hyperphosphatdamie

Osteoporose

sekundarer Hyperparathyreodismus

Die NICE-Leitlinie empfiehlt, Calcium, Phosphat, Parathormon und Vitamin D in den CKD
Stadien G1-3 nicht routinemédRig zu messen, sondern erst ab CKD-Stadium G4-5 einmalig
zu messen und das Kontrollintervall individuell festzulegen und ggf. in die Nephrologie zu
tiberweisen (NICE recommendation 1.7.1 und 1.7.2) [National Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]. (8 Monitoring)

Bei Vorhandensein einer Osteoporose kénnen bei CKD-Patienten Bisphosphonate nur bis zu
einer eGFR von 30 ml/min/1.73m? gegeben werden (NICE recommendation 1.7.3). Eine Al-
ternative stellt der RANK-Ligand-Inhibitor Denosumab dar [National Institute for Health and
Clinical Excellence (Great Britain) 2015].

CKD-Patienten in den Stadien G1-3 soll nicht routinemaRig Vitamin-D zur Vorbeugung oder
zum Management der CKD-MBD gegeben werden (NICE recommendation 1.7.4). Erst bei
nachgewiesenem Vitamin-D-Mangel (25-Hydroxy-Vitamin D < 15 pg/l oder 37 nmol/l) soll
diesen CKD-Patienten G1-3 Colecalciferol oder Ergocalciferol angeboten werden (NICE re-
commendation 1.7.5). Wenn der Vitamin-D-Mangel behoben ist und die Laborwerte auf eine
Persistenz der CKD-MBD hinweisen, soll den Patienten Alfacalcidol oder Calcitriol angeboten
werden (NICE recommendation 1.7.6). [National Institute for Health and Clinical Excellence
(Great Britain) 2015]

Bei Vitamin-D-Mangel empfiehlt die KHA-CARI-Leitlinie 200—600 IE Vitamin D pro Tag Uber die
Nahrung zu sich zu nehmen und auf ausreichend Sonnenlichtexposition zu achten (KHA-CA-
RI 18 b und 18 c) [Johnson et al. 2013]. Zur medikamentdsen Vitamin-D-Therapie bei Vita-
min-D-Mangel wird bei KHA keine Empfehlung ausgesprochen.
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Bei CKD-Patienten in den Stadien G3a-5, die nicht dialysepflichtig sind, empfiehlt KDIGO kei-
nen routinemaRigen Einsatz von Calcitriol oder Vitamin-D-Analoga zur Senkung des Parathor-
mons (KDIGO CKD-MBD Update 2017 recommendation 4.2.2, not graded).

Die Therapie einer CKD-MBD und das entsprechende laborchemische Monitoring werden
nicht im hausarztlichen Setting durchgefihrt und sind daher nicht Gegenstand dieser Leitli-
nie.

Es besteht ein erhohtes Frakturrisiko fir Patienten mit CKD 3a-5D (ref 10-13 s. u.), so dass im
Update der KDIGO Leitlinie zur CKD-MBD 2017 eine Knochendichtemessung mittels DXA fur
Patienten mit CKD 3a-5D und Hinweisen fir eine CKD-MBD und/oder Osteoporose empfoh-
len wird (KDIGO CKD-MBD Update 2017 recommendation 3.2.1. 2B). Siehe S3-Leitlinie Pro-
phylaxe, Diagnostik und Therapie der Osteoporose bei Erwachsenen

Empfeh- Level of Ergebnis

7.14 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren
Bei CKD-Patienten (eGFR < 60 ml/min/1,73m?) A GCP 5/5

soll nicht routinemaRig Vitamin-D-substituiert

werden.

Leitlinienadaptation: adaptiert NICE [National Institute for Health and Clinical Excellence
(Great Britain) 2015], adaptiert KDIGO [KDIGO clinical practice guideline for anemia in
chronic kidney disease 2012a]

Empfeh- Level of Ergebnis
715 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei CKD-Patienten mit nachgewiesenem Vita- B GCP 5/5
min-D-Mangel kann eine Ernahrungs- und Le-

bensstilberatung erfolgen und ggf. Colecalciferol

angeboten werden.

Leitlinienadaptation: NICE (recommendation 1.7.4 und 1.7.5) [National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], KHA-CARI (recommendation 18) [Lopez-Var-
gas et al. 2013]
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Empfeh- Level of Ergebnis
7.16 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Verdacht auf oder Nachweis von CKD-MBD B T 5/5
sollte eine Uberweisung in die Nephrologie ange-
boten werden.

Leitlinienadaptation: HAS adaptiert [Haute Autorité de Santé 2012], UMHS adaptiert [Reilly
Lukela et al. 2014], KDIGO adaptiert [KDIGO clinical practice guideline for anemia in chro-
nic kidney disease 2012a], KDIGO CKD-MBD [Ketteler et al. 2018], NICE adaptiert [National
Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015; National Clinical Guideline
Centre for Acute and Chronic Conditions (Great Britain) 2015], NICE hyperphosphataemia
(Hyperphosphataemia in Chronic Kidney Disease 2013)

7.2.6 Schmerztherapie

Far Patienten mit CKD gibt es keine abweichenden Empfehlungen zum Schmerzmanage-
ment. Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) sollten bei CKD mdglichst vermieden werden.
Formal sind diese aber erst ab CKD Stadium G4 (< 30 ml/min /1,73 m?2) laut Fachinformation
kontraindiziert. 5.2.4 Nephrotoxische Medikamente

Als mogliche Alternativen zu NSAR stehen Paracetamol und Metamizol auf Stufe 1 der
Schmerztherapie nach dem WHO-Schema zur Verfligung. Bei diesen Substanzen ist keine
Dosisanpassung notwendig (www.dosing.de) [Man et al. 2007].

Fir die Opioidtherapie bei nicht-tumorbedingten Schmerzen macht die LONTS-Leitlinie
»Langzeitanwendung von Opioiden bei nicht tumorbedingten Schmerzen® prinzipiell die
Empfehlung mit einer niedrigen Dosis zu starten und dann nach Schmerzmessung anzupas-
sen [Hauser et al. 2015]. Es kann sinnvoll sein bei CKD mit noch niedrigeren Dosen anzufan-
gen.

Fur Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion wird in einem Praxiswerkzeug zur
LONTS-Leitlinie empfohlen die Opioiddosierung vor allem an der klinischen Wirkung, nicht
an den Laborwerten oder der Organfunktion auszurichten. Bei schweren Einschrankungen
(eGFR < 15 ml/min/1,73m?) sollten Buprenorphin, Fentanyl oder Hydromorphon bevorzugt
werden [Hauser et al. 2015].

Dosisanpassung bzw. verldngertes Dosisintervall werden fir alle opioidhaltigen Analgetika
(z. B. Fentanyl TTS, Hydromorphon, Morphin, Oxycodon, Tapentadol, Tilidin, Tramadol), au-
Rer Buprenorphin, empfohlen [Hausser et al. [54]; Boger 2006].
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Empfeh- Level of Ergebnis
717 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Nicht-steroide Antirheumatika (NSAR) sollten B GCP 5/5
bei Patienten mit einer CKD bis zu einer GFR 230

ml/min/1,73m? méglichst vermieden werden

oder nur so kurz und niedrig dosiert wie moglich

eingesetzt werden. Ab einer GFR < 30 sind NSAR

kontraindiziert.

Leitlinienadaptation: NICE (recommendation 1.3.8, should) [National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], BCMA [Guidelines and Protocols and Advi-
sory Committee of the British Columbia Medical Association and Ministry of Health 2014]

7.2.7 Therapie mit Diuretika

Weil die Fahigkeit der Nieren, Natrium auszuscheiden, bereits in friihen Stadien der Nierener-
krankung abnimmt, kann es zu einer Natriumretention und damit auch zu einer Erhéhung
der extrazelluldren Flissigkeitsmenge kommen. Beides — Natriumretention und Erhéhung der
extrazelluldren Flussigkeitsmenge — fiihren klinisch zu peripheren Odemen oder erhéhtem
Blutdruck und kénnen eine Herzinsuffizienz bei CKD-Patienten beguinstigen. Diuretika kon-
nen somit eine sinnvolle medikamentdse MalRnahme bei CKD sein, weil sie den Salzhaushalt
gunstig beeinflussen und einer Volumeniberladung entgegenwirken.

Die natriuretische Wirkung sowohl von Schleifendiuretika als auch von Thiazid- und thiazid-
artigen Diuretika nimmt parallel mit der Nierenfunktion ab, so dass bei CKD eine Dosisanpas-
sung erfolgen muss. Da Schleifendiuretika und auch Thiaziddiuretika lumenseits wirken und
aktiv in die Tubuluslumina sezerniert werden mussen, muss die Dosierung bei Nierenerkran-
kung erhoht werden.

Furosemid kann bei fortgeschrittener CKD maximale Tagesdosen von 500-1000 mg, Torase-
mid von 100-200 mg erreichen. Ubliche Tagesdosen sind allerdings geringer und betragen
20-80 mg Furosemid bzw. 5-0 mg Torasemid.

Die sog. sequentielle Nephronblockade ist zumeist ab einer eGFR von <30 ml/min/1.73 m?
sinnvoll. Die Natriumrtickresorption wird dann sowohl an der Henle‘schen Schleife (Schleifen-
diuretika) als auch am distalen Tubulus (Thiazide) gehemmt. Bei Patienten mit Diuretika-Resis-
tenz auf Schleifendiuretika liegt oft eine verstarkte distale Riickresorption vor. In diesen Féllen
kann die Gabe eines Thiazids (z. B. Xipamid; Chlortalidon; HCT; Indapamid) zusatzlich zu
einem Schleifendiuretikum zu einer verstérkten Diurese fihren.

Die Thiaziddiuretika Hydrochlorothiazid, Chlortalidon und Indapamid sollen laut Fachinfor-
mation bei einer eGFR <30 ml/min/1.73 m? nicht gegeben werden. Bei Xipamid besteht diese
Kontraindikation nicht. Allerdings wird bei Chlortalidon, Indapamid und HCT ebenfalls ange-
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geben, dass diese in Kombination mit einem Schleifendiuretikum auch bei einer eGFR <30 ml/
min/1.73 m? wirksam seien und dann engmaschigerer Kontrollen von Kreatinin und Kalium
bedirfen. Vorteile von Chlortalidon und Indapamid sind die lange Halbwertszeit und die so-
mit nur einmal taglich erforderliche Gabe.

Therapeutisch kénnen bei refraktdren Bluthochdruck oder Odemen, wenn oben genannte
Diuretika oder andere Mallnahmen nicht ausreichend sind auch Hemmstoffe der Natrium-
rickresorption im Sammelrohr wie Amilorid, Triamteren und Aldosteronantagonisten wie
Spironolacton oder Eplerenon eingesetzt werden.

Warnhinweise und Praxistipps

B Induktion oder Verschlechterung einer Hyperurikimie und Auslésen von Gichtanféllen
durch diuretische Therapie.

B Metabolische Alkalose und Hypokaliamie bei Schleifendiuretikatiberdosierung.
B Hyperkalzamie als Kontraindikation bei Thiaziden.

B Bei Patienten, die unter Diuretika-Therapie eine Hypovolamie entwickeln, oder bei Dehy-
dratation kann die gleichzeitige Gabe von nichtsteroidalen Antiphlogistika ein akutes Nie-
renversagen ausldsen.

B Bei CKD-Patienten mit interkurrenten schweren Erkrankungen, die die Gefahr eines akut
auf chronischen Nierenversagens bergen, sollen alle potentiell nephrotoxischen oder ren-
al eliminierten Medikamente pausiert oder mit erhdhter Aufmerksamt dosiert werden. Zu
diesen Medikamenten zdhlen auch Diuretika.

B Es besteht eine Hyperkaliamieneigung bei Einsatz von Spironolacton, Eplerenon, Amilo
rid oder Triamteren. Bei einer eGFR von 30 - 60 ml/min sollen Spironolacton und Eple-
renon reduziert werden (z. B. Eplerenon-Initialdosis nur 25 mg jeden 2. Tag). Die Anpas-
sung erfolgt im Verlauf nach Serum-Kaliumwert. Bei einer eGFR <30 ml/min sind Spiro-
nolacton und Eplerenon kontraindiziert. Bei Niereninsuffizienz ist die HWZ von Amilorid
deutlich verldngert (ca. 70 Stunden vs. 18 h bei einer eGFR von 20 ml/min). Dennoch
empfiehlt der Hersteller bei einer eGFR 30 - 60 ml/min keine Dosisanpassung, sondern
nur eine engmaschige Kaliumkontrolle. Bei eGFR < 30 ist auch Amilorid kontraindiziert.
Fur Triamteren gibt der Hersteller an, dass es in der in Deutschland einzig in Kombination
zugelassenen Variante Triamteren/Hydrochlorothiazid bei einer eGFR < 30 ml/min nicht
und bei 30 - 60 ml/min nur mit besonderer Vorsicht eingenommen werden darf. Zudem
entsteht bei Nierenfunktionseinschrankung ein vorwiegend renal eliminierter aktiver Me-
tabolit.
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Empfeh- Level of Ergebnis
718 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei CKD-Patienten mit interkurrenten schweren Er- A TIV 5/5
krankungen, die die Gefahr eines akut auf chroni-

schen Nierenversagens bergen, sollen alle po-

tentiell nephrotoxischen oder renal eliminierten

Medikamente evaluiert werden. Hierzu gehoren:

Diuretika, RAAS Hemmer (ACEIl, Sartane, Aldoste-

roninhibitoren, direkte Renininhibitoren), NSAR,

Metformin, Lithium und Digoxin.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommmendation 4.4.2 level 1C) [KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013]

7.2.8 Kardiovaskulares Risikomanagement

Menschen mit CKD haben erhohtes kardiovaskulares Risiko 6.2.3 Bestimmung des kardiovas-
kuldren Risikos.

Statine reduzieren das Risiko fir schwere kardiovaskuldre Ereignisse (major cardiovascular
events MACE, Herzinfarkt, Schlaganfall) um ca. 20 % bei Patienten mit CKD. [Palmer et al.
2014] Der absolute Nutzen héngt aber vom individuellen Ausgangsrisiko ab. Ein Effekt auf die
Nierenfunktion ist nicht nachgewiesen [Palmer et al. 2014]. Insgesamt gibt es keinen sicheren
Zusatznutzen fur Menschen mit CKD ohne nachgewiesene kardiovaskuldre Erkrankung. Da-
her weichen die Therapieempfehlungen fiir die Behandlung der Hypercholesterindmie nicht
von denen fur Personen ohne CKD ab [Webster et al. 2015; Puenpatom et al. 2017]. Es wird
auf die Leitlinie hausarztliche Risikoberatung zur kardiovaskuldren Pravention verwiesen [Ludt
S 2016].

Acetylsalicylsdaure kann das Risiko eines kardiovaskuldren Ereignisses senken. Der Nutzen hangt
wie bei den Statinen von Ausgangrisiko ab. Neben dem Nutzen muss das erhohte Blutungs-
risiko betrachtet werden. Eine niedrig dosierte Thrombozytenaggregationshemmung wird
daher in der Primarprophylaxe nicht empfohlen. Insgesamt gibt es keinen sicheren Zusatznut-
zen durch eine niedrig dosierte Thrombozytenaggregationshemmung fiir Menschen mit CKD
ohne nachgewiesen kardiovaskuléres Erkrankung. Daher weichen die Therapieempfehlungen
nicht von denen fiir Personen ohne CKD ab [Palmer et al. 2013]
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De novo rechreche
[Webster et al. 2015; Puenpatom et al. 2017; Palmer et al. 2013]
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8 Monitoring
Leitfragen

1 Welche Untersuchungen sollen bei einer etablierten chronischen Nierenerkrankung
durchgefuhrt werden?

2 In welchen Intervallen sollen diese Untersuchungen erfolgen?

3 Welche Faktoren bei etablierter chronischer Nierenerkrankung sollten fiir differenzierte
Monitoringempfehlungen genutzt werden?

Bei einer etablierten chronischen Nierenerkrankung sollten GFR und ACR nicht generell, son-
dern unter zu definierenden Bedingungen wie z. B. CKD-Stadium, Vorhandensein einer Pro-
teinurie, eines Diabetes mellitus oder eines Bluthochdrucks regelmaRig kontrolliert werden.
Hamoglobin sollte ebenfalls in den in stadienabhangigen Intervallen kontrolliert werden
(8.5 Monitoring Anamie). Der Patient mit CKD-Stadium >G3a sollte einmal pro Jahr arztlich
gesehen werden. Einmal pro Jahr sollte auch der Blutdruck gemessen werden (KHA-CARI)
(8.2 Monitoring Blutdruck) und ein Medikamentenreview auf nephrotoxische Substanzen,
mogliche notwendige Dosisanpassungen und Medikamenteninteraktionen durchgefiihrt
werden (8.7 Medikamentenmonitoring). Komorbiditaten, Allgemeinzustand und Patienten-
praferenz sollten bei etablierter chronischer Nierenerkrankung fir differenzierte Monitorin-
gempfehlungen beriicksichtigt werden. Zum Nutzen von periodischen Monitoringuntersu-
chungen gibt es keine aussagekraftigen wissenschaftlichen Untersuchungen, die Vor- oder
Nachteile langerer oder kiirzerer Untersuchungsabstéande belegen. Sie sind daher im Regelfall
konsensusbasierte Empfehlungen auf Grundlage klinischer Erfahrungen [Haute Autorité de
Santé 2012]. Die chronische Nierenerkrankung ist bei der Mehrheit der hausarztlich versorg-
ten Personen nicht, oder nur sehr langsam fortschreitend und teilweise nicht von der altersbe-
dingten Abnahme der Nierenfunktion abzugrenzen. In dieser Situation ist eine gemeinsame
Entscheidungsfindung mit dem Patienten zu Kontrollintervallen und Monitoringuntersu-
chungen angemessen.

Empfeh- Level of Ergebnis
8.1 Empfehlun lungsgrad evidence ' Konsensverfahren
gsg

Die Frequenz der Monitoringuntersuchungen soll A GCP 5/5
bei Patienten mit CKD individuell mit dem Patien-
ten abgestimmt werden.

Leitlinienadaptation: NICE (Empfehlung 1.3.1, should) [National Institute for Health and
Clinical Excellence (Great Britain) 2015], VA-DoD [United States Department of Veterans
Affairs, Department of Defense 2014]
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8.1 Monitoring der Nierenfunktion

Empfeh- Level of Ergebnis
8.2 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten mit CKD mit und ohne Diabetes soll- B GCP 5/5
ten in regelmdRigen Abstianden entsprechend

CKD-Stadien (siehe Abbildung 2) eine Bestim-

mung des eGFR aus Serumkreatinin angeboten

werden.

Leitlinienadaptation:

Patienten ohne Diabetes:

CEBAM [van Pottelbergh et al. 2012], modifiziert nach KDIGO [KDIGO 2012 clinical practice
guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], NICE [Na-
tional Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]

Patienten mit Diabetes:

NICE (1.3.1, should) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain)
2015], CEBAM (1A, jahrlich 2C) [van Pottelbergh et al. 2012], KHA-CARI (Screening f, 1C;
jahrlich: 1, 1D) jahrlich 2C) [Lopez-Vargas et al. 2013], NVL Nierenerkrankung bei Diabetes
(Empfehlung 2-4) [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im
Erwachsenenalter 2013], UMHS (zusatzlich Mikroalbuminurie) [Reilly Lukela et al. 2014]

Diese Empfehlungen orientieren sich an der NICE-Leitlinie und weichen aus pragmatischen
Grunden von den Empfehlungen der KDIGO ab [National Institute for Health and Clinical
Excellence (Great Britain) 2015]. Die Kontrollfrequenz ist etwas niedriger als von KDIGO emp-
fohlen (Empfehlung 2.14) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease 2013].
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Empfehlungen fiir dei Monitoringfequenz
(Anzahl Kontrolluntersuchungen pro Jahr)
anhand GFR- und Albuminuriestadien

Stadien der persistierenden Albuminurie
Beschreibung und Interval

Al A2 A3
normal bis miRigaradi normal bis
leichtgradig ggracig leichtgradig

eingeschrankt

eingeschrankt eingeschréankt

<30 mg/g 30-300 mg/g <30 mg/g

<3mg/mmol  <3-30mg/ 3 mg/mmol
mmol
<1
G1 normal oder hoch >90 (wenn CKD 1 21
vorliegt)
. . <1
) .'e'Chtgh"’T.d'ﬁ’t* 60-89 (wenn CKD 1 >1
g 5 eingeschrén vorliegt)
N £
iy
S S .
£3 G3a Ielcht' bis maB.!ggradlg 45-59 1 1 2
£ c eingeschrankt
= S
Eg
5 ST .

SEM 3,  Mafio-bishochgradig 30-44 <2 2 22
5o eingeschrénkt
s <
2%
3 .
w | hochgradig
= = eingeschrankt (572 2 2 .

G5 terminale <15 4 >4 >4

Niereninsuffizienz

*Im Vergleich zum Jungerwachsenen

\/

zunehmendes Risiko

Abbildung 2: NICE-Empehlung zur Frequenz der Monitoringunterusuchungen .

8.2 Monitoring Blutdruck

Blutdruck ist ein wichtiger atiologischer Faktor fir CKD und deren Progression (4.4.2 Blu-
thochdruck). Neben den opportunistischen Messungen sollte der Blutdruck regelmaRig ge-

messen werden.
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Empfeh- Level of Ergebnis
8.3 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten mit CKD sollte in regelméaRigen Ab- B TIV 5/5
stinden mindestens entsprechend der individuell

vereinbarten Monitoringintervalle (siehe Abbil-

dung 2) eine Messung des Blutdrucks angeboten

werden.

Leitlinienadaptation: NICE [National Institute for Health and Clinical Excellence (Gre-
at Britain) 2015], KDIGO [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and
management of chronic kidney disease 2013] modifiziert, CEBAM [van Pottelbergh et al.
2012] modifiziert, KHA-CARI [Lopez-Vargas et al. 2013]

8.3 Monitoring Proteinurie

Der Nachweis von Eiweil im Urin ist ein Hinweis auf eine Nephropathie und ein Marker fur ein
erhohtes kardiovaskuldres Risiko. Das Monitoring der EiweilRausscheidung wird in vielen Leit-
linien, z. B. bei Diabetes empfohlen [Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei
Diabetes im Erwachsenenalter 2013; KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation
and management of chronic kidney disease 2013; Nationale VersorgungsLeitlinie Nierener-
krankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]. Es gibt keine klinischen Studien, die
einen Nutzen des Monitorings der EiweiBausscheidung unterstitzen [Schroeder et al. 2007,
2007]. Der Blutdruck sollte unabhangig vom Nachweis einer Mikroalbuminurie oder der Albu-
min-Kreatinin-Ratio bis zum Erreichen des Zielbereichs eingestellt werden.

Die NICE Leitlinie empfiehlt regelméaRige Kontrollen der ACR gemeinsam mit Bestimmung der
eGFR (Empfehlung 1.3.1) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain)
2015]. KDIGO empfiehlt die Bestimmung der ACR mindestens jahrlich durchzufiihren und
immer dann, wenn sich aus dem Ergebnis der Untersuchung eine therapeutische Konsequenz
ergibt (Empfehlung 2.1.1) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and ma-
nagement of chronic kidney disease 2013].

Ob Patienten, bei denen bei Erstdiagnose eine Proteinurie ausgeschlossen worden ist, eine
regelmaRige Kontrolle der Proteinurie sinnvoll ist, ist nicht belegt. Die Empfehlungen in den
Leitlinien sind nicht durch Evidenz, die einen Nutzen fir einen klinischen Endpunkt belegt,
gestutzt. (8.4 Montioring CKD bei Diabetes)
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Empfeh- Level of Ergebnis
8.4 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten mit CKD ohne Diabetes, bei denen ini- B TIV 5/5
tial eine Proteinurie ausgeschlossen wurde, sollte

kein routinemalBiiges Monitoring der Albumin-Kre-

atinin-Ratio oder Mikroalbuminurie angeboten

werden.

Leitlinienadaptation: DEGAM Sondervotum NVL Nierenerkrankung bei Diabetes (H 2.2.5)
[Nationale VersorgungslLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter
2013]

Empfeh- Level of Ergebnis
8.5 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Patienten mit CKD und einer nachgewiesenen 0 TIV 5/5
Proteinurie sollte in regelmaRigen Abstanden

mindestens entsprechend der individuell verein-

barten Monitoringintervalle (siehe Abbildung 2)

eine Bestimmung der Albumin-Kreatinin-Ratio

angeboten werden.

Leitlinienadaptation: NICE (recommendations 1.3.1, should; 1.3.2, should) [National In-
stitute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], KDIGO (recommendation
1.4.4.1) [KDIGO 2012 clinical practice guideline for the evaluation and management of
chronic kidney disease 2013], BCMA [Guidelines and Protocols and Advisory Committee
of the British Columbia Medical Association and Ministry of Health 2014]

8.4 Montioring CKD bei Diabetes

Empfeh- Level of Ergebnis
8.6 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten mit Diabetes mellitus und einer 0 GCP 5/5
eGFR<60 ml/min/1,73 m? kann individuell ein
Monitoring auf Proteinurie vereinbart werden.

Leitlinienadaptation: NVL Nierenerkrankung bei Diabetes (Empfehlung 2-4) [Nationale
VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013]

Der Nachweis von Eiweil im Urin ist ein Hinweis auf eine Nephropathie und ein Marker fur ein
erhdhtes kardiovaskulares Risiko. Das Monitoring der Eiweillausscheidung wird in vielen Leit-
linien, z. B. von der NVL Nierenerkrankung bei Diabetes empfohlen [Nationale Versorgungs-
Leitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenenalter 2013; KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013].
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Das anlasslose Monitoring auf Proteinurie oder Mikroalbuminurie bei Diabetes wurde in ei-
nem Sondervotum von der DEGAM abgelehnt Die folgende Begriindung ist der NVL Nie-
renerkrankung bei Diabetes entnommen.

Die Kontroverse beziiglich des Screenings zu Albuminurie

Das Screening auf Albuminurie bei Menschen mit Diabetes wird im Hinblick auf die verfligba-
re Evidenzlage kritisch diskutiert. Folgende Aspekte fassen die wichtigsten Diskussionspunkte
zusammen:

Die Studienlage zeigt, dass Antihypertensiva die Albuminurie senken sowie die Progression
von einer Mikroalbuminurie zu einer Makroalbuminurie und zur Niereninsuffizienz verlangsa-
men (KDOAQI Clinical Practice Guidelines and Clinical Practice Recommendations for Diabetes
and Chronic Kidney Disease 2007). Dennoch gibt es keine schlissigen Belege dafir, dass
eine Bestimmung der Albuminausscheidung bzw. die erfolgreiche Behandlung der Mikro-
albuminurie Endpunkte wie relevante Abnahme der eGFR, Mortalitat oder die Anzahl von
niereninsuffizienten Patienten im Stadium G5 beeinflussen [KDOQI Clinical Practice Guide-
lines and Clinical Practice Recommendations for Diabetes and Chronic Kidney Disease 2007;
Schroeder A, Heiderhoff M, Koébberlin ] 2005].

Die therapeutischen Konsequenzen des Nachweises einer Mikroalbuminurie sind gering. Die
Therapie bzw. Therapieintensivierung aufgrund einer Albuminurie zielt auf die Risikofakto-
ren flir das Entstehen einer Albuminurie, die auch Risikofaktoren fiir diabetische und kardi-
ovaskuldre Folgeerkrankungen sind, ab. Im Vordergrund steht also eine adaquate Kontrolle
des Stoffwechsels und des Bluthochdrucks. Diese Mallnahme sollte jedoch ohnehin bei allen
Menschen mit Diabetes angestrebt werden.

8.5 Monitoring Anamie

Bei den Vorgaben fiir Kontrollen und Kontrollintervalle fir Himoglobin in Abhéngigkeit des
CKD-Stadiums gibt es geringe Abweichungen zwischen den Leitlinien. KDIGO empfiehlt die
jahrliche Kontrolle des Hdmoglobins ab CKD 3, bzw. halbjahrliche bei CKD4-5 [KDIGO clinical
practice guideline for anemia in chronic kidney disease 2012a; KDIGO Anemia 2012], wah-
rend CEBAM und NICE erst ab Stadium G3b jahrliche Kontrollen empfehlen [van Pottelbergh
et al. 2012; National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015; National
Institute of Health and Care Excellence 2015]. Zusétzlich wird von NICE eine Hamoglobinkon-
trolle bei Symptomen, die fur eine Anamie sprechen, wie Mudigkeit und Luftnot, empfohlen
(Empfehlung 1.1.1 [National Institute of Health and Care Excellence 2015]). Da dies auch bei
Personen ohne CKD selbstverstandlich ist, wird hier keine Empfehlung ausgesprochen. Auf-
grund des hohen Anteils von Patienten mit CKD im Stadium G3a ohne Anamie wird die Ha-
moglobinkontrolle in dieser Leitlinie in Ubereinstimmung mit NICE und CEBAM erst ab CKD
3b empfohlen. (7.2.4 Therapie der Anamie)
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Empfeh- Level of Ergebnis
8.7 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Der Serumhamoglobinwert (Hb) sollte bei B DII-Il 5/5
Patienten ohne bekannte Anamie mit

m CKD-Stadium G3b einmal jahrlich

m CKD-Stadium G4-5 halbjahrlich

bestimmt werden, um eine behandlungs-

bedurftige Anamie auszuschlieRen.

Leitlinienadaptation: KDIGO (recommendation 3.2.1) adaptiert [KDIGO 2012 clinical
practice guideline for the evaluation and management of chronic kidney disease 2013],
KDIGO Anemia (recommendation 1.1.1) [KDIGO Anemia 2012 2012], NICE (recommenda-
tion 1.7.8, should, adaptiert) [National Institute for Health and Clinical Excellence (Great
Britain) 2015], BCMA [Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the British Co-
lumbia Medical Association and Ministry of Health 2014], CEBAM (1C, adaptiert) [van Pot-
telbergh et al. 2012], HAS [Haute Autorité de Santé 2012], UMHS [Reilly Lukela et al. 2014]

Hamoglobin-Normwerte bei CKD

Es gibt Unterschiede zwischen KDIGO und NICE in der Definition der Anamie. KDIGO defi-
niert Anamie als ein Hdmoglobin von weniger 13 mg/dl bei Mannern und 12 g/dl bei Frauen
(recommendation 1.2.1) [KDIGO Anemia 2012 2012]. NICE definiert Andmie bei Patienten mit
CKD als Hamoglobin von weniger 11 mg/dl| bei Erwachsenen (recommendation 13.1.2) [Nati-
onal Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015].

Laboruntersuchungen

Zur Bestandsaufnahme des Eisenhaushalts stehen mehrere Laborparameter zur Verfiigung.
Die Ferritinmessung wird als Einzelparameter zur Diagnostik eines Eisenmangels bei CKD-Pa-
tienten nicht empfohlen. Patienten mit einer Eisenverwertungsstérung haben normale bis
hohe Serumferritinwerte (Eisenspeicher) bei einer niedrigen Transferrinsattigung (zirkulieren-
des Eisen, TSAT). TSAT wird bestimmt aus dem Verhaltnis von Serum-Eisen zu Transferrin
und sollte zusatzlich zum Serumferritin bestimmt werden. Die Kombination von Serumferritin
<100ng/ml und TSAT <20 % hat einen positiv-pradiktiven Wert (PPV) von 93 % und einen ne-
gativ-pradiktiven Wert (NPV) von 65 % fiir einen Eisenmangel bei Patienten mit CKD [National
Institute of Health and Care Excellence 2015; Ratcliffe et al. 2016] .
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Empfeh- Level of Ergebnis
8.8 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Patienten mit CKD und einem Hamoglobin B DIl 5/5
< 11 mg/dl (< 6,8 mmol/I) sollten zur Uberpriifung

des Eisenstatus der Serumferritinwert in Kombi-

nation mit der Serumtransferrinsattigung (TSAT)

erhoben werden.

Leitlinienadaptation: KDIGO anemia (recommendation 1.3, adaptiert) [KDIGO clinical
practice guideline for anemia in chronic kidney disease 2012b], NICE anemia [Ratcliffe et
al. 2016]

Fir die Therapie der Anamie bei Patienten mit CKD wird auf den entsprechenden Absatz ver-
wiesen. Siehe 7.2.4 Therapie der Anamie

8.6 Monitoring CKD-MBD

Die Empfehlungen zum Monitoring auf CKD-MBD einzelner Leitlinien zeigen keine groRen
Differenzen, allerding ist di Evidenzgrundlage fur die Empfhelungen schwach. In einem Re-
view von 16 Leitlinien zu CKD-MB wurde die NICE-Leitlinie mit AGGREE am besten bewertet
(Sekercioglu et al. 2017). Die NICE-Leitlinie empfiehlt, Calcium, Phosphat, Parathormon und
Vitamin D in den CKD Stadien G1-3 nicht routinemalig zu messen, sondern erst ab CKD-Sta-
dium G4-5 einmalig zu messen und das Kontrollintervall individuell festzulegen und ggf. in
die Nephrologie zu tUberweisen (NICE recommendation 1.7.1 und 1.7.2) [National Institute
for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]. (7.2.5 CKD-MBD (CKD — Mineral and
Bone Disorder) und Knochenstoffwechsel)

Empfeh- Level of Ergebnis
8.9 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Calcium, Phosphat, Parathormon und Vitamin B GCP 5/5
D sollte ab einem CKD Stadium = G4 einmalig

gemessen werden. Das Kontrollintervall sollte

individuell festgelegt und ggf. der Patient in die

Nephrologie liberwiesen werden.

Leitlinienadaptation: KDIGO [KDIGO clinical practice guideline for anemia in chronic kid-
ney disease 2012a], NICE (recommendation 1.7.1 und 1.7.2) [National Institute for Health
and Clinical Excellence (Great Britain) 2015]
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8.7 Medikamentenmonitoring

Viele Medikamente werden zum Teil oder vollstandig renal eliminiert und kénnen die Nieren-
funktion ungunstig beeinflussen und/oder erfordern bei eingeschrankter Nierenfunktion eine
Dosisanpassung. (5.2.4 Nephrotoxische Medikamente)

Empfeh- Level of Ergebnis
8.10 Empfehlung lungsgrad evidence = Konsensverfahren

Bei Patienten mit CKD (GFR < 60 ml/min) soll min- A GCP 5/5
destens einmal jahrlich ein Medikamentenreview
der Dauermedikation durchgefiihrt werden.

Leitlinienadaptation: ACP [Qaseem et al. 2013], VA [United States Department of Veterans
Affairs, Department of Defense 2014], HAS [Haute Autorité de Santé 2012]

Praxistipp

Informationen zur Dosisanpassung bei Nierenfunktionsstérung finden sich unter www.do-
sing.de. Die Webseite wird von der Abteilung Klinische Pharmakologie & Pharmakoepidemio-
logie des Universitatsklinikum Heidelberg Mitteln des Landes Baden-Wirttemberg betrieben.
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9  Uberweisung und Schnittstellendefinition
Leitfrage
1 Welche Patienten mit etablierter chronischer Nierenerkrankung sollen zu einem

Nephrologen tberwiesen werden?

Aufgrund der hohen Anzahl von Patienten mit CKD, besonders bei Alteren und dem geringen
Anteil der CKD-Patienten, die eine terminale Niereninsuffizienz entwickeln, ist eine differen-
zierte Uberweisungsstrategie wichtig. Auch hier sollten wieder Alter, Komorbidititen, Allge-
meinzustand und Patientenpriferenz in die Uberlegungen einbezogen werden. Als Uberwei-
sungskriterien in die Nephrologie gelten dieselben wie in Kapitel 6, siehe 6.3 Uberweisung in
die Nephrologie oder andere Fachbereiche.

Empfeh- Level of Ergebnis
9.1 Empfehlung lungsgrad evidence Konsensverfahren

Bei Anderungen der Nierenfunktion im Sinne B GCP 4/
einer raschen Progression oder bei Progression

einer Albuminurie oder bei anderen festgestellten

Anderungen bei den Monitoringuntersuchungen

sollte eine Uberweisung in die Nephrologie erwo-

gen werden.

Leitlinienadaptation: DGfN-Ratgeber [Deutsche Gesellschaft fir Nephrologie, Deutsche
Gesellschaft fir Innere Medizin 2013], KDIGO [KDIGO 2012 clinical practice guideline for
the evaluation and management of chronic kidney disease 2013], NICE [National Institute
for Health and Clinical Excellence (Great Britain) 2015], CEBAM [van Pottelbergh et al.
2012], HAS [Haute Autorité de Santé 2012]

Zur Definition der relevanten Progression siehe Kapitel 4.1.1 Definition chronische Nieren.
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10 Patientenorganisationen

Selbsthilfegruppen fir Personen mit Nierenerkrankungen sind:

Allgemein

Bundesverband Niere e.V.

Essenheimer Strasse 126

55128 Mainz

Telefon +49 6131 85152

Telefax +49 6131 835198

E-Mail geschaeftsstelle@bnev.de

www.bundesverband-niere.de

B Gebuhrenfreie Hotline fiir Fragen rundum die Niere
Mittwochs von 16:00-18:00 Uhr
Telefon: 0800-2484848

B Kostenlose Informationsmaterialien

Bei genetischen Nierenerkrankungen

PKD Familidre Zystenniere e.V
Karl-Kreuzer-Weg 12

64625 Bensheim

Telefon:+49 6251 5504748
E-Mail: gs@pkdcure.de
www.pkdcure.de

Bei Membranoproliferative Glomerulonephritis, atypisches hamolytisch urdmisches Syndrom
Selbsthilfegruppe fir komplementbedingte Erkrankungen e.V.

Adenauerallee 119

53113 Bonn

Telefon:

E-Mail: info@ahus-selbsthilfe.de

www.ahus-selbsthilfe.de
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11 Methodik, Beweise und Auswahlkriterien

Diese Leitlinie wurde entsprechend dem DEGAM-Konzept zur Entwicklung, Verbreitung, Im-
plementierung und Evaluation von Leitlinien fir die hausdrztliche Praxis entworfen. (siehe
Kapietel 15.2) Der Aufbau dieser Langfassung entspricht dem aller weiteren Leitlinien, die in
Anlehnung an den Prototyp (DEGAM-Leitlinie Nr. 1: Brennen beim Wasserlassen) entwickelt
wurden.

Soweit sich in der Literatur wissenschaftliche Belege finden lieRen, verweisen Referenzen auf
das Literaturverzeichnis (17 Literatur). Die Referenznummern nach einem Punkt beziehen sich
auf den vorhergehenden Satz. Die Referenznummern im Satz beziehen sich nur auf die jeweils
letzte Aussage.

Die Auswahlkriterien und Werturteile fir die Nennung der wissenschaftlichen Belege kénnen
dem Methoden- und Evidenzreport zur Leitlinie unter www.degam.de entnommen werden.

Die Entwicklung der Leitlinie wurde als Teil des REnal Function in Ambulatory CarE (REFA-
CE)-Projektes durch die KFH Stiftung Praventivmedizin und von der Damp-Stiftung in Form
einer S2k-Leitlinie geférdert. Die systematische Leitlinienrecherche wurde von der Damp-Stif-
tungfinanziert. Die ibernommenen Kosten beinhalteten Personalkosten, Kosten fiir Projektbe-
zogene Fortbildung, die Kosten fiir den Konsensusprozess inklusive der Konsensuskonferenz,
sowie Publikationskosten. Die finanzierenden Institutionen hatten in keiner Weise Einfluss auf
die Autoren oder auf den Inhalt der Leitlinie.
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12  Verbreitungs- und Implementierungsplan
Die Leitlinie wird in der ,, Zeitschrift fur Allgemeinmedizin“ (ZFA) veroffentlicht.

Da die alleinige Verdffentlichung von Leitlinien bekanntermalien keine Veranderung des Ver-
haltens von Arzten und Patienten bewirkt, erarbeitet die Standige Leitlinien-Kommission der
Deutschen Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin zusatzlich verschiedene
Module zur Verbreitung der Leitlinien, die eine Férderung ihrer Anwendung zum Ziel haben.

Neben dieser Langfassung sind verfuigbar:

B Kurzversion fiir Arztinnen und Arzte

B Patienteninformation (mit Hinweisen zu Ursachen, Verlauf und Prognose der Erkrankung
sowie Empfehlungen zur nichtmedikamentdsen Selbsthilfe; wird an der Anmeldung bzw. im
Wartezimmer bereitgehalten.)

Auch spezielle leitlinienbasierte Schulungsmaterialien fur die Aus-, Weiter- und Fortbildung
sowie eine sukzessive Integration der Leitlinieninhalte in die entsprechenden Curricula (Ge-
genstandskatalog, Kursbuch Weiterbildung) werden angestrebt. (Mégliche spatere Imple-
mentationsstrategien kurz beschreiben.)

Eine weitere Chance zur Implementierung der Leitlinien bieten insbesondere die innerhalb
von “vernetzten Praxen” durch die Beteiligten selbst entwickelten “Versorgungspfade”. Hier
werden die Leitlinienempfehlungen an lokale Besonderheiten angepasst. Dabei werden u. a.
konkrete Zustiandigkeiten, Verantwortliche und Indikationen zur Uberweisung und Riickiiber-
weisung an Schnittstellen zur spezialarztlichen bzw. stationdren Versorgung benannt.
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13  Evaluation und vergleichbare Leitlinien

Die Einzelheiten zur Evaluation dieser Leitlinie und den durchsuchten Leitliniendatenbanken
kdnnen dem Methoden- und Evidenzreport unter Degam Leitlinien entnommen werden.
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14  Giiltigkeitsdauer und Fortschreibung
Formal ist die Aktualisierung der Leitlinie bis zum Jahre 2024 vorgesehen.

Die DEGAM beobachtet laufend die zu den Themen ihrer Leitlinien neu erscheinenden kli-
nischen Studien und Grundlagen-Publikationen. Sie behalt sich vor, vor Ablauf der zu einer
veroffentlichten Leitlinie angesetzten Gultigkeitsdauer diese zu verlangern, wenn sich aus den
inzwischen erschienenen Studien kein wesentlicher Anderungsbedarf fiir die Leitlinie ergibt,
diese also inhaltlich weiterhin als richtig anzusehen ist und zu einer guten Praxis beitragen
kann.
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15

Autoren, Kooperationspartner und Konsensusverfahren

15.1 Autoren der Leitlinie fiir die DEGAM

B Prof. Dr. med. Gesine Weckmann,
Europaische Fachhochschule Rhein/Erft, Fachbereich angewandte Gesundheitswissen
schaften, Rostock, ehemals Abteilung Allgemeinmedizin, Institut fir Community Medici
ne, Universitatsmedizin Greifswald

B Prof. Dr. med. Jean-Francois Chenot, MPH,
Abteilung Allgemeinmedizin, Institut fir Community Medicine, Universitatsmedizin
Greifswald

B Prof. Dr. med. Sylvia Stracke, MME,
Nephrologie, Dialyse und Hochdruckkrankheiten, Klinik fiir Innere Medizin A, Universitats-
medizin Greifswald; KfH-Nierenzentrum Greifswald

Konsensuskonferenz

B Dipl.-Ing. Uwe Korst,
PKD Familidre Zystennieren e.V., Patientenvertreter

B Prof. Dr. Jan Galle,
Klinik fur Nephrologie und Dialyseverfahren, Markische Kliniken GmbH, Klinikum Liden-
scheid, fiir die Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin (DEGIM)

B Dr. med. Thomas Weinreich,
Nephrologisches Zentrum Villingen-Schwenningen fir die Deutsche Gesellschaft fir
Nephrologie (DGfN)

B Dr. med. Michael Daschner,
Nieren- und Diabeteszentrum Saarbriicken fiir die Deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie
(DGIN)

B Dr. med. Till Ubel,
Neckargemind, fir die Deutsche Gesellschaft fiir Allgemein- und Familienmedizin (DEGAM)

B Prof. em. Dr. med. Erika Baum,
Abteilung fir Allgemeinmedizin, Praventive und Rehabilitative Medizin Philipps-Universi
tat Marburg (DEGAM)

B Dr. med. Joachim Seffrin,

Weiterstadet, fur die Deutsche Gesellschaft fir Allgemein- und Familienmedizin (DEGAM)

Delphi-Verfahren

Dr. med. Gunter Egidi, Bremen

Dr. med. Jens Forster, Greifswald

Prof. Dr. med. Kirsten de Groot, Offenbach
Dr. med. Markus Gulich, Ulm

Frau Dipl.-Med. Heike Martin, Zwickau
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Prof. Dr. med. Gerhard Muller, Géttingen
Dr. med. Christian Ottl, Glitzkow

PD Dr. med. Guido Schmiemann, Bremen
Prof. Dr. med. Martin K. Kuhlmann, Berlin

In Zusammenarbeit mit:

der Standigen Leitlinien-Kommission (SLK) in der Sektion Qualitatsforderung der Deutschen
Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin (DEGAM).

15.1.1 Teilnehmer an der Panelbefragung und Paten der Leitlinie

Statt einer Panelbefragung wurde ein Delphi-Prozess in zwei Runden und eine Konsensuskon-
ferenz durchgefiiht (Siehe Methodenreport).

15.1.2 Teilnehmer am Praxistest

Ein Praxistest wurde nicht durchgefiihrt. Dieser wird zu einem spdteren Zeitpunkt nachgeholt.

15.1.3 Riickmeldungen zur Leitlinie durch Einzelpersonen
Es gab keine Riickmeldung durch Einzelpersonen. Zwischenstande der Leitlinie wurden mehr-
fach in Bremen, Mannheim, Chemitz zirkuliert.
15.1.4 Rickmeldungen/Kommentierung der Leitlinie durch andere Fachgesellschaften
Fachgesellschaft Vertreter
Deutsche Gesellschaft fir Geriatriee. V. Keine Riickmeldung wahren der Riickmeldefrist

Deutsche Gesellschaft fiir Urologie e. V. Prof. Dr. med. S. Krege,
Leitlinienbeauftragte der DGU

Deutsche Gesellschaft fur Erndhrungs- Keine Riickmeldung wahren der Riickmeldefrist
medizin e. V.

Deutsche Gesellschaft fir Humangenetik  Dr. rer. biol. hum. Christine Scholz,
Geschaftsfuhrerin
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15.2 DEGAM-Konzept zur Erstellung evidenzbasierter Leitlinien

Die DEGAM hat einen standardisierten Zehn-Stufenplan zur Leitlinienentwicklung verabschie-
det und im September 2009 aktualisiert:

Stufe Einzelschritte und -elemente

1 Interessierte Autoren aus der Allgemeinmedizin bewerben sich mit einer inhalt-
lichen Skizze und einem Arbeitsplan um ein Leitlinienthema und werden durch
Beschluss der Standigen Leitlinien-Kommission (SLK) in der Sektion Qualitatsfor-
derung der DEGAM mit der Entwicklung eines Leitlinienentwurfs beauftragt. Die
beauftragte Einrichtung tibernimmt die Funktion eines koordinierenden Zentrums
und ruft zur Grindung einer themenbezogenen Arbeitsgruppe auf. Durch 6f-
fentliche Bekanntmachungen (insbesondere Mailings an DEGAM-Mitglieder bzw.
bekannte Qualitatszirkel, Publikationen in der ZFA etc.), die von der DEGAM-Ge-
schaftsstelle Leitlinien sowie dem koordinierenden Zentrum veranlasst werden,
wird um die Bereitstellung von bereits vorhandenen Arbeitsergebnissen sowie um
Mitwirkung gebeten. Auf diese Weise werden interessierte Personen zur Mitarbeit
gewonnen.

2 Nach Konstituierung der themenbezogenen Arbeitsgruppe wird zum Thema ein
Framework von (klinischen) Fragestellungen entwickelt und ein systematischer Li-
teratur-Review durchgefiihrt. Den Autoren wird empfohlen, schon hier Kontakt zu
anderen Fachgesellschaften aufzunehmen und eine Konsensuskonferenz durchzu-
fuhren. Soweit international hochwertige Leitlinien zum Thema identifiziert wer-
den konnen, kann der erste Schritt der Leitlinienentwicklung ressourcensparend
mit der Auswertung nach der Methode des ,Systematischen Leitlinienreviews er-
folgen.

Die Arbeitsgruppe sollte auch Patienten, Vertreter des Berufsverbandes, sowie je
nach Thema auch Vertreter anderer Berufsgruppen einbeziehen.

3 Die Arbeitsgruppe erstellt auf der Basis der vorliegenden Informationen einen Ers-
tentwurf der Leitlinie, der sich inhaltlich nach den festgelegten Anforderungen
richtet und formal dem vorgegebenen Musterformat der Leitlinie sowie dem Me-
thodenreport entspricht.

4 Der Leitlinien-Erstentwurf geht nach Diskussion in der Standigen Leitlinien-Kom-
mission an ein Panel von 10 bis 25 erfahrenen Allgemeindrzten (aus Forschung,
Lehre und Praxis), die nicht an der Leitlinienerstellung beteiligt waren und eine
strukturierte Stellungnahme zu Inhalten, Umsetzbarkeit, Relevanz und Akzeptanz
abgeben.
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5 Aufgrund der Stellungnahmen der Panel-Arzte erstellt die Arbeitsgruppe einen
Zweitentwurf der Leitlinie.
Die Standige Leitlinien-Kommission benennt zwischen fiinf und zehn Mitglieder
(,Paten’), die den weiteren Entwicklungsprozess der Leitlinie begleiten. Ihre Auf-
gabe besteht darin, aufgrund der Dokumentation der Arbeitsgruppe zu prifen,
ob die Ergebnisse des Paneltests eingearbeitet wurden, die Itemvorschlage und
konsentierungsbedirftigen Fragen fur den folgenden formalen Konsentierungs-
prozess zu bestimmen, und danach Uber die Praxistesttauglichkeit des Leitlinie-
nentwurfes zu entscheiden.

6 Der Zweitentwurf der Leitlinie wird anschlieRend fiur einen formalen Konsentie-

rungsprozess (ggf. unter neutraler Moderation z. B. durch die AWMF) bereitge-
stellt. Uber die Geschéftsstelle Leitlinien erhalten die Fachgesellschaften (und Be-
rufsverbande), die ebenfalls mit der Betreuung des jeweiligen Beratungsanlasses
befasst sind, ferner auch Patientenvertreter und ggf. Vertreter anderer beteiligter
Berufsgruppen (z. B. Medizinische Fachangestellte) den Leitlinienentwurf und
werden gebeten, den Entwurf zu kommentieren und ggf. Vertreter zu einer Kon-
sensusbildung zu benennen.
Das Ergebnis der Konsensusbildung wird im Methodenreport dokumentiert: Lasst
sich in einer Einzelfrage der Leitlinie trotz ggf. zusatzlicher Recherche kein Konsens
mit (einzelnen) anderen Fachgesellschaften oder Gruppen herstellen, entscheidet
die SLK Uiber das weitere Vorgehen, ein Dissens wird in der Leitlinie dargelegt.

7 Der aus dem Konsentierungsprozess hervorgehende Drittentwurf wird nach Frei-
gabe durch die Sténdige Leitlinien-Kommission in einem Praxistest von interessier-
ten Qualitatszirkeln, einzelnen Allgemeinpraxen oder Praxisnetzen erprobt. Ziel
dieses explorativen Praxistests ist die Feststellung der Akzeptanz und Praktikabili-
tat der Leitlinie unter Praxisbedingungen. Die Implementierungserfahrungen von
Arzten/innen, Praxismitarbeitern/innen und Patienten/innen werden im Metho-
denreport festgehalten.

8 Aufgrund der Ergebnisse des Praxistests wird von der Arbeitsgruppe ein Viertent-
wurf der Leitlinie erstellt. Die Paten bereiten auf der Grundlage des DELBI-Instru-
ments eine Bewertung vor, ob die von der DEGAM beschlossenen formalen Anfor-
derungen erfullt sind.

9 Nach dem Votum der SLK autorisiert das Prasidium der DEGAM durch formellen
Beschluss die Leitlinie schlieBlich als Empfehlung der Fachgesellschaft.

10 Die Erstverdffentlichung der Leitlinie erfolgt in der ‘ZFA — Zeitschrift fir Allgemein-
medizin’, in einer Druckfassung sowie einer (gekirzten) allgemein zugdnglichen
Internet-Publikation unter www.degam-leitlinien.de. Die Materialien werden
ebenfalls an das Leitlinienregister der AWMF www.awmf-leitlinien.de Gbergeben.
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16 Quelleitlinien

Eine Detaillierte Zusammenfassung der Quelleitlinien und Extraktion derEmpfehlungen wur-
de veroffentlicht [Weckmann et al. 2018].

Primare Quelleitlinien

KDIGO KDIGO clinical practice guideline for the evaluation and management of chronic
kidney disease, 2012.

NICE National Institute for Health and Clinical Excellence (Great Britain). Chronic
kidney disease: Early identification and management of chronic kidney disease
in adults in primary and secondary care. London: NICE; 2015a.

Sekundare Quelleitlinien

ACP Screening, monitoring, and treatment of stage 1 to 3 chronic kidney disease:
A clinical practice guideline from the American College of Physicians, 2013.

BMCA Guidelines and Protocols and Advisory Committee of the British Columbia Medi-
cal Association and Ministry of Health. Chronic Kidney Disease — Identification,
Evaluation and Management of Adult Patients, 2014.

CEBAM  Domus Medica und Belgisch Centrum voor Evidence-Based Medicine. Chronische
Nierinsufficiéntie (CEBAM), 2012.

ERBP Clinical Practice Guideline on management of patients with diabetes and chronic
diabetes kidney disease stage 3b or higher, 2013.

ERBP Clinical Practice Guideline on management of older patients with chronic kidney
elderly disease stage 3b or higher, 2016.

ESPEN ESPEN Guidelines on Enteral Nutrition: Adult renal failure, 2009.
HAS Guide parcours de soins maladie rénale chronique de I‘adulte, 2012.

KDIGO KDIGO clinical practice guideline for anemia in chronic kidney disease, 2012.
anemia

KDIGO KDIGO 2017 Clinical Practice Guideline Update for the Diagnosis, Evaluation,
CKD-MBD Prevention, and Treatment of Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone Disorder
(CKD-MBD)
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KDQl
KHA-CARI
NICE
anemia
NICE-
hyper-
phosphat-

aemia

NVL

UMHS

USPTF

National Kidney Foundation. KDOQI Clinical Practice Guideline for Diabetes and
CKD: 2012 Update.

Kidney Health Australia, Caring for Australasians with Renal Impairment, Early
chronic kidney disease: detection, prevention and management, 2013.

National Institute of Health and Care Excellence. Anaemia Management in chronic
kidney disease; 2015.

National Institute of Health and Care Excellence Chronic kidney disease (stage 4 or 5):
management of hyperphosphataemia

Nationale VersorgungsLeitlinie Nierenerkrankungen bei Diabetes im Erwachsenen-
alter: AWMF-Register-Nr. nvL/001d. 1st ed. Griinwald: B6rm Bruckmeier; 2013.

Management of chronic kidney disease. Michigan: Regents of the University of
Michigan, 2014.

Screening for, monitoring, and treatment of chronic kidney disease stages 1 to 3:
a systematic review for the U.S. Preventive Services Task Force and for an American
College of Physicians Clinical Practice Guideline, 2015.

Ein systemtischer Review der Leitlinien fir die Leitlinie wurde verd&ffentlicht:

Weckmann GFC, Stracke S, Haase A, Spallek |, Ludwig F, Angelow A, Emmelkamp |JM, Mahner
M, Chenot JF. Diagnosis and management of non-dialysis chronic kidney disease in ambula-
tory care: a systematic review of clinical practice guidelines. BMC Nephrol. 2018;19(1):258.
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