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M Introduccio

Avui dia, la malaltia renal cronica (MRC) s’ha convertit
en un problema de salut publica mundial. Dades del
Registre de Malalts Renals de la Societat Espanyola de
Nefrologia (SEN) assenyalen que Espanya és un dels
paisos europeus amb una alta prevalenca de MRC
terminal i que la magnitud del problema, estretament
relacionat amb I'envelliment de la poblacié i I'’elevada
prevalenga de diabetis i hipertensié arterial, podria
augmentar en els proxims anys.

La preséncia de MRC s’ha relacionat amb un risc
elevat d’insuficiéncia renal cronica terminal, malaltia
cardiovascular i mort.?

Els resultats de I'estudi EPIRCE (Epidemiologia de la
Insuficiéncia Renal Cronica a Espanya, 2010) estimen
que, aproximadament, el 10% de la poblacié adulta
espanyola pateix algun grau de MRC. La prevalenga
global d’aquesta malaltia als estadis 3-5 és del 6,8%,
amb diferéncies importants segons I'edat (3,3% entre
40-64 anys i 21,4% en més grans de 64 anys). En
pacients amb hipertensid arterial (HTA) o diabetis
mellitus, la prevalenga de MRC pot assolir xifres del
35-40%. A més, els pacients amb MRC, sobretot als
primers estadis, estan freqientment sense
diagnosticar (MRC oculta) perqué aquesta malaltia
acostuma a ser asimptomatica i moltes vegades es
detecta només durant la valoracid d'una altra
condici6é comorbida.?

El deteriorament de la funcié renal pot afectar la
seguretat i I'eficacia dels medicaments i sovint és una
de les causes d’hospitalitzacions atribuibles a
medicaments. El deteriorament és progressiu amb
I’edat i, per aix0, a I'hora de prescriure farmacs es
recomana que es consideri tota persona d’edat
avancada com a pacient amb possible MRC lleu-
moderada.*

L’ajustament de la dosi en insuficiéncia renal (IR) és
fonamental per garantir I'eficacia i/o evitar la toxicitat
de medicaments amb un marge terapéutic estret i
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dels d’eliminacid renal. No obstant aix0, les fonts
d’informacié disponibles no ajuden gaire en la presa
de decisions cliniques. De vegades, a les fitxes
tecniques dels medicaments es troben
recomanacions poc concretes com «Utilitzar amb

precaucio en insuficiéncia renal».>®

Hi ha diferents causes que exposen les persones als
efectes indesitjables dels medicaments —per
exemple, efectes farmacologics exagerats, toxicitat
directa, reaccions immunologiques, metabolits
actius, Us incorrecte dels medicaments (en situacions
no indicades, errors en la pauta posologica, no
respectar la dosi maxima diaria, etc.). Totes aquestes
situacions poden tenir conseqiiéncies o donar
resultats negatius associats a I'Us de la medicacié
(RNM) i, per tant, afectar la salut.

La polimedicacié representa un risc de RNM i, si
afegim els canvis fisiologics associats a I'envelliment
que poden afectar la farmacocinética i Ila
farmacodinamica dels medicaments, es pot afirmar
gue la gent gran és un grup de poblacié especialment
exposat a patir problemes relacionats amb els
medicaments (PRM).

La insuficieéncia renal cronica (IRC) es caracteritza per
una pérdua gradual i progressiva de la taxa de filtrat
glomerular (FG) al llarg d’un temps variable, cosa que
impedeix una correcta funcié depurativa i excretora
de residus. Per aquest motiu, els pacients amb
insuficiéncia renal presenten canvis en |la
farmacocinetica i farmacodinamica dels
medicaments, fet que provoca una modificacid de la
intensitat i la durada de l'efecte terapeéutic i un
augment dels efectes adversos. Per tant, a I'hora
d’utilitzar medicaments en aquest tipus de pacients
s’Than de tenir en compte aquests canvis
farmacocinetics i individualitzar-ne la posologia per
evitar-ne I'acumulacio, 'apariciéd de nefrotoxicitat o
reaccions adverses i evitar possibles errors de
medicacio.’

Actualment, els professionals sanitaris disposen de
diferents eines (guies farmacoterapéutiques, fitxes
tecniques, revisions bibliografiques, etc.) per poder
dur a terme un programa de recomanacions sobre la
pauta posologica més adequada en pacients amb
insuficiencia  renal.

L'acceptaci6  d’aquestes

recomanacions pot suposar una millora en |’evolucié
clinica de pacients hospitalitzats, afavorint I'eficacia i
la seguretat, i prevenint possibles errors de
medicacio.”®

B Farmacocinética en pacients amb
funcio renal alterada

A la practica, el principal parametre farmacocineétic a
tenir en compte és I'alteracié en I'excrecio renal de
farmacs. La resta de parametres (absorcio,
distribucié, etc.) només tenen una importancia
teorica.’

L’excrecio renal és la via més important d’eliminacid
de la majoria dels farmacs i els seus metabolits. La
majoria de farmacs excretats per via renal presenten
una relacié lineal entre el seu aclariment renal i
I’aclariment de creatinina (CICr), fins a valors de 30
ml/min. En la practica assistencial, les eines per
determinar el grau de disfuncid renal corresponen a
parametres bioquimics serics o urinaris. L'estimacio
de I'FG és el millor index per avaluar la funcié renal.
Normalment, es mesura a través de I'aclariment de
creatinina i correspon al volum de plasma utilitzat pel
ronyo per eliminar totalment aquesta substancia per
unitat de temps. Tot i que la concentracid sérica de
creatinina és la mesura més habitual, pot presentar
variacions importants en funcié de I'edat, el sexe,
I’étnia, la massa muscular i el tipus de dieta.’

La necessitat de prendre mostres de sang per al calcul
de I'FG ha donat lloc a una substitucié de les
valoracions de [I'FG directes per ['estimacio
mitjangcant equacions, d’entre les quals les més
utilitzades han estat I'MDRD-4 (Modification of Diet in
Renal Disease) i la de Cockcroft-Gault.

La disminucio de la depuracié urinaria és directament
proporcional a la reduccié de I'FG. Una disminucio
dels valors de FG comporta que, si s’"administra un
farmac de forma continuada, aquest es pot acumular
a l'organisme en quantitats toxiques, produint un
efecte deleteri. Les alteracions en I’eliminacié sén les
gue a la practica tenen una major transcendéncia
clinica, sobretot amb taxes de filtracié glomerular
menors de 50 mL/minut.
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Alllarg dels anys, la majoria dels autors han tractat de
posar a punt sistemes simples, mitjancant els quals es
pot predir el comportament d’un farmac en els
pacients amb insuficiencia renal, sigui quin sigui el
grau d’aquesta, atés que:®

1. En les persones amb insuficiencia renal hi ha
concentracions plasmatiques més elevades de
farmacs que en les persones normals a dosis
similars, i és particularment important en
aquelles substancies amb una relacié directa
concentracid-efectes adversos.

2. Es perllonga la vida mitjana de molts farmacs.

3. Davant la possibilitat d’acumulacié s’ha d’ajustar
la dosi i monitorar els nivells plasmatics.

B Grups terapeutics amb major

incidencia d’ajustament de dosificacié en
pacients amb IRC

Com ja s’ha comentat anteriorment, existeixen molts
medicaments que es metabolitzen o s’eliminen per
via renal. L’alteracié de la funcié renal modifica la
farmacocinética d’aquests medicaments, i en
modifica potencialment I'eficacia i n’augmenta la
probabilitat d’acumulacié, d’efectes adversos (inclosa
la toxicitat renal), juntament amb la possibilitat
d’incrementar la freqiiéncia d’errors de medicacid.*®

Hi ha farmacs d’Us habitual que, independentment de
requerir o no ajustament de dosi, poden afectar la
funcié renal (AINE, IECA i ARA I, dilirétics) o causar
nefrotoxicitat (aminoglucosids, immunosupressors,
alguns contrastos radiologics).

Cal evitar la combinacié de farmacs nefrotoxics, ja
que augmenta el risc de fallada renal, principalment
I’associacié de IECA (o ARA Il) amb diliretics i AINE
(inclosos els inhibidors de la COX-2), també coneguda
com a «triple whammy».®

A la taula 1 es detallen les recomanacions per a I'Us
d’alguns grups de medicaments d’Us habitual en
atencié primaria i que poden requerir ajustament de
dosi en MRC.X Les dades que es recullen especifiquen
el percentatge de dosi recomanat en funcio de la taxa
de filtrat glomerular d’aquests pacients.

Cal tenir en compte, pero, altres grups terapéeutics en
aquest tipus de pacients. A continuacid es descriuen
alguns medicaments d’Us habitual que requereixen
un ajustament posologic en pacients amb IRC.

Anticoagulants

Els anticoagulants s’han d’utilitzar amb precaucid en
pacients renals a causa de les alteracions plaquetaries
gue presenten. Acenocumarol i warfarina no
requereixen ajustament de dosi; en canvi, els
anticoagulants orals directes requereixen
ajustaments de dosi o estan contraindicats amb FG
<30 ml/min. En relaci6 amb els anticoagulants
parenterals, en les heparines no fraccionades no cal
aplicar cap mesura complementaria. En canvi, perala
seva excrecio renal, si s’utilitzen heparines de baix pes
molecular (HBPM) i anticoagulants orals directes, cal
reduir les dosis per evitar el risc d’acumulacio i
hemorragies.!

Antiagregants plaquetaris

L'acid acetilsalicilic es pot fer servir a dosis
convencionals encara que esta contraindicat en FG <
10 ml/min. El clopidogrel, prasugrel i ticagregol no
requereixen ajustament de dosi.!?

Antibiotics

En presencia d’insuficiencia renal, els aminoglucosids
redueixen I'eficacia i augmenten els efectes adversos
(ototoxicitat i nefrotoxicitat) i es recomana no fer-los
servir si es disposa d’alternatives. En cas contrari
s’ajustara la dosi a la funcid renal i es monitoraran els
valors plasmatics. En general, els betalactamics
s’eliminen per via renal i, per tant, se n’han d’ajustar
les dosis. Una excepcidé és la ceftriaxona que, en
preséncia d’insuficiencia renal, incrementa I'excrecio
biliar. Si s’ha d’utilitzar carbapenem, es preferira el
meropenem, ja que l'acumulacié d’imipenem pot
donar lloc a convulsions.

Totes les fluoroquinolones, excepte la moxifloxacina,
requereixen reduccid de la dosi. Els antibiotics
glucopeptids (vancomicina, teicoplanina) necessiten
també un ajustament de la dosi. A excepcidé de
doxiciclina i minociclina, les tetraciclines estan
contraindicades en la insuficiencia renal. No
s’aconsella I’Gs de nitrofurantoina i, si s’ha d’utilitzar
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el cotrimoxazole, es recomana hidratar el pacient per
evitar I'aparicié de nefrolitiasi. El metronidazole i la
clindamicina es poden utilitzar en les dosis usuals.
Entre els macrolids, I'eritromicina i I'azitromicina no
necessiten ajustament de dosi i, en canvi, cal reduir la
dosi de claritromicina.

Digoxina

La intoxicacié digitalica és més freqient en els
pacients amb insuficiéncia renal. En aquests pacients,
el volum de distribucié de digoxina disminueix a la
meitat i s’"han d’ajustar les dosis segons els valors
plasmatics.!

Hipoglucemiants

La metformina esta contraindicada quan els valors de
I'FG sén FGe <30 mL/min/1,73 m?, i cal monitorar en
situacions cliniques que predisposin a I'acidosi lactica
i situacions agudes que impliquin una reduccié
sobtada de la funcié renal. Les sulfonilurees s’han
d’usar amb precaucié en la MRC per evitar les
hipoglucémies. La pioglitazona i repaglinida no
requereixen ajustament de dosi, mentre que els
IDPP4 (excepte linagliptina), si. Els analegs de GLP1 no
es recomanen en pacients amb MRC greu. Pel que fa
als inhibidors del cotransportador sodi-glucosa tipus
2 amb FGe < 60 mL/min/1,73 m? se’n compromet
I'efectivitat; per tant, no se n’ha d’iniciar la
prescripcid. Quant a les insulines, totes les
especialitats requereixen ajustaments de dosi quan la
funcio renal esta alterada.'!

B Importancia de Ila intervencid

farmaceutica en la practica assistencial i
recomanacions

Actualment, existeixen nombroses guies i protocols
que aporten informacid detallada sobre la
farmacocinetica i farmacodinamica dels farmacs i la
necessitat d’ajustament posologic en pacients amb
IRC.211 Tot j aixi, I'Us de farmacs habituals en pacients
amb malalties croniques, principalment d’edat
avancada i polimedicats, pot donar lloc a situacions
de risc per al pacient.

Alguns exemples de casos d’errors de medicacio
produits en pacients tractats amb medicaments d’us
habitual sén els que es mostren a continuacio (figura
1). Alhora es proposen algunes recomanacions
especifiques i generals per poder prevenir aquestes
situacions en dos moments clau del procés terapeutic
com son la prescripcio i la dispensacio.

El farmaceuticc, com a professional sanitari
especialitzat en el medicament, juga un paper molt
important en aquests dos processos i cal incidir en la
seva formacio per tal que sigui capac¢ de detectar i
evitar aquelles situacions de risc que es presenten
durant la practica assistencial i d’educar en aquest
sentit.

Figura 1. Casos d’errors de medicacio de prescripcié
amb digoxina®?

#Cas 1. Pacient de 84 anys i amb creatinina 1,69 mg/dl,
gue tenia prescrita una dosi de 0,25 mg de digoxina al
dia. Va acudir a urgencies per sospita d'intoxicacio
digitalica. Presentava concentracions de digoxina de
5,14 ng/ml i va requerir ingrés hospitalari.

#Cas 2. Tot i la seva avangada edat (81 anys) i de
presentar insuficieéncia renal cronica, a un pacient amb
fibril-lacié auricular se li va prescriure una dosi de
carrega inicial de 0,25 mg IV cada 8 h, seguida de 0,25

mg IV/dia. Va presentar nausees i vomits i es va

determinar la concentracié de digoxina, que va ser de
2,78 ng/ml.

#Cas 3. Una pacient de 84 anys que va acudir al servei
d'urgéncies presentava una concentracié toxica de
digoxina de 3,83 ng/ml. En revisar la medicacid
domiciliaria es va observar que feia diversos dies havia
iniciat tractament amb verapamil i no s'havia realitzat
un ajustament de la dosi de digoxina.

Les notificacions exposades posen de manifest que
els errors més freqlients amb digoxina ocorren en la
prescripcid i en el seguiment dels tractaments, per la
necessitat d’ajustar la dosi a la funcié renal i de
considerar els tractaments concomitants, aixi com
monitorar la funcié renal, els electrolits i les
concentracions de digoxina. Per aix0, les
recomanacions estan centrades a minimitzar els
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errors en aquests punts de risc: implantar practiques
segures a la prescripcio; garantir un seguiment
adequat; assegurar una correcta continuitat del
tractament a les transicions assistencials; i
proporcionar educacio als pacients per aconseguir la
seva participacid i implicacio en el tractament.?>%°

Finalment, també es posa de manifest que una de les
principals causes dels errors amb digoxina és la
manca de disponibilitat de presentacions adaptades a
les dosis necessaries per als pacients, cosa que obliga
a utilitzar esquemes posolodgics complexos, que
donen lloc a errors en tots els processos de la cadena
terapéutica.'®

Recomanacions generals per a la prescripcid a
pacients amb IRC®

e Mesurar la funcié renal abans i poc després de
prescriure medicaments nefrotoxics o que
requereixin ajustament de dosi.

e Es prudent assumir almenys un deteriorament
lleu de la funcid renal a I'hora de prescriure
medicaments a persones d’edat avancada.

e Tenir en compte, a més de |'edat avancada, altres
factors de risc com ara la diabetis, la insuficiencia
cardiaca, l'estenosi de [l'artéria renal, la
deshidratacié i hipovolémia, aixi com la
importancia de mantenir una adequada ingesta
de liquids.

e Considerar tota persona d’edat avangada com un
pacient amb MRC lleu-moderada.

e Evitar la hiperpotassemia associada a farmacs.
Cal tenir especial precaucié amb I'associacié d’un
dilretic estalviador de potassi amb un altre
farmac que retingui potassi (IECA, ARA |,
inhibidors directes de renina, AINE). En aquests
casos el monitoratge freqlient del potassi séric és
d’obligat compliment.

e Donar els farmacs estrictament necessaris, en les
dosis i els intervals adequats, durant el temps
necessari. Normalment I'ajustament de la dosi és
necessari quan I'FG és <60 ml/min/1,73 m?2. Els
ajustaments es poden realitzar reduint la dosi de
manteniment i/o augmentant [linterval de
dosificacid.

e Si cal un inici rapid de I'efecte del medicament
(antibiotics, antifluingics, antivirals), cal utilitzar la
dosi inicial o dosis de carrega habitual per

aconseguir un nivell adequat. Les dosis de
manteniment s’ajusten segons el farmac i I'estadi
de la MRC.

e Es preferible no utilitzar presentacions de dosis
altes amb determinats medicaments
(paracetamol 1 g) o en formes d’alliberament
perllongat que poden acumular-se amb més
facilitat (p. ex., tramadol retard, claritromicina
unidia).

e Es important valorar si les dosis s’ajusten a la
funcid renal actual del pacient en el moment de

la revisié del tractament.

Recomanacions per a la dispensacié a I'oficina de
farmacia a pacients amb IRCY’

A proposit de diversos casos d’errors de medicacio
amb Hidroferol® amb presentacions bevibles en
pacients amb IRC es poden extreure les seglents
farmacéutics

recomanacions  adrecades  als

comunitaris en el moment de la dispensacio:

e Insistir els pacients en el correcte compliment de
la posologia d’aquests medicaments.

e Assegurar-se que el pacient ha entés les
instruccions facilitades (verbals o per escrit) fent
gue les repeteixi, per a més seguretat.

e Assegurar les dosis adequades en el moment de
I'elaboraciéd dels sistemes personalitzats de
dosificacié (SPD) i derivar el pacient al metge en
cas necessari.

e Estar alerta a I'hora de dispensar determinats
medicaments/grups terapéutics en pacients
susceptibles de tenir problemes renals.

e En cas de sospita de sobredosificaciéo amb alguns
medicaments d’un pacient amb insuficiéncia
renal, derivar el pacient immediatament al
metge.

M Conclusions

El deteriorament de la funcié renal pot afectar la
seguretat i I'eficacia dels medicaments i sovint és una
de les causes d’hospitalitzacidé. L'ajustament de la
dosi en insuficiencia renal és fonamental per garantir
I’eficacia i/o evitar la toxicitat dels medicaments amb
un marge terapeéutic estret i dels d’eliminacié renal.
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La poblacié d’edat avancada és un grup especialment
vulnerable i exposat a patir problemes relacionats
amb els medicaments (PRM). Per tant, a I'hora
d’utilitzar medicaments en aquest tipus de pacient,
cal individualitzar la posologia per evitar-ne
I'acumulacié, I'aparicié de nefrotoxicitat o reaccions
adverses i evitar possibles errors de medicacié.

Hi ha farmacs d’Us habitual que, independentment de
requerir o no ajustament de dosi, poden afectar la
funcié renal o causar nefrotoxicitat. Cal evitar la
combinacié de farmacs nefrotoxics, ja que augmenta
el risc de fallada renal, principalment, I'associacié de
IECA (o ARA Il) amb dilretics i AINE (inclosos els
inhibidors de la COX-2).

Els errors de medicacié produits en pacients tractats
amb medicaments d’Us habitual es poden produir en
qualsevol punt de la cadena terapéutica,
principalment en el moment de la prescripcié. Les
principals recomanacions per prevenir-los van
adrecades a mesurar la funcié renal abans i poc
després de prescriure medicaments que requereixin
ajustament de dosi, assumir almenys un
deteriorament lleu de la funcié renal a I'hora de
prescriure medicaments a persones d’edat avangada
i amb altres factors de risc associats, evitar la
hiperpotassemia associada a farmacs i implantar
practiques segures en el moment de la prescripcio,
garantint un seguiment adequat i educant el pacient
per aconseguir la seva implicacié en el tractament.

Es important recordar que tots els erros de medicacié
causats en qualsevol punt de la cadena terapeutica i
gue hagin causat una lesié al pacient, a excepcid de
I’omissio de tractament, s’han de notificar a Targeta

Groga.
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Taula 1. Farmacs que requereixen ajustament de dosi i poden afectar la funcié renal®

Grup terapeutic Dosi normal FG 100-50 ml/min FG 50-10 ml/min FG <10 ml/min
Antiinflamatoris
75-50%. Evitar amb
. [ .
Celecoxib 200 mg/24 h 100-75% FG <30 ml/min Evitar
Clonixinat de lisina 125-250 mg/6-8 h 100% 75-50% Evitar
Dexketoprofen 12,5-25 mg/8 h 100-75% 75-50% Evitar
Diclofenac 50 mg/8-12 h 100% 75-50% Evitar
Etoricoxib 30-60 mg/24 h 100% Evitar ambFG <30 gy
ml/min
Flurbiprofen 8,75 mg/6 h 100% 100% Evitar
Ibuprofen 600 mg/6-8 h 100% 75-50% Evitar
Indometacina 25-50 mg/8-12 h 100% 50% Evitar
Ketoprofen 50 mg/8-12 h 100% 75-50% Evitar
75-50%. Evitar amb
. ) e .
Naproxen 550 mg/12-24 h 100-75% FG <30 ml/min Evitar
Parecoxib (IM o IV) 40 mg/24 h 100% 75-50% 50%
Piroxicam 20 mg/dia 100% 75-50% Evitar
Sulindac 200-400 mg/dia 100% 100-75% 50%
Analgesics i opioides
. 35-70 h i2
Buprenorfina (pegats TD) meg/h (canvi 100% 100% 100%
cops per setmana)
. 10-20 mg/4-6 h (maxim o 0 o
Codeina 120 mg/24h) 100% 75% 50%
30 mg/6-8 h (maxim . o .
Dextrometorfan 120 mg/24 h) 100% 100% Evitar
100%. No dades
Erenumab 70-140 mg/4 setmanes 100% amb CICr <30 No dades
ml/min
Fentanil 200 mg/dia (titular 100% 75% 50%
dosi)
. . 100%. No dades
Gacanezumab 240 mg dosi de carrega. 100% amb CICr <30 No dades
120 mg/4 setmanes .
ml/min
Meperidina o petidina .
25-1 4 h 1009 9 E
(IMo V) 5-100 mg/ 00% 50% vitar
Metamizole 575 mg/6-8 h 100% 100% 100%
Morfina 10 mg/4h (titular dosi) 100% 75% 50%
Oxicodona 3gsrir;g/12 it e Iniciar amb <50% de dosi i titular
Paracetamol 0,5-1g/6-8 h 0,5-1g/6-8 h 500 mg/6 h 500 mg/8 h
Tramadol 50-100 mg/6-8 h Cada 8h Cada 12 h Evitar
Diliretics
Amilorida 5mg/24 h 100% 50% Evitar
Bumetanida 0,5-10 mg/24 h 100% 100% 100%
Evi .
Clortalidona 12,5-50 mg/24 h 100% V|tar. si CICr <30 Evitar
ml/min
Eplerenona 25-50 mg/24 h 100% Evitar Evitar
Espirolactona 50-100 mg/24 h Cada 6-12 h Cada 12-24 h Evitar
Furosemida 20-40 mg/24-8 h 100% 100% 100%
Evitar si CICr <30
Indapamida 1,25-5 mg/24 h 100% Vi ar.5| r< Evitar
ml/min
Tiazides 25-50 mg/24 h 100% 100% Evitar
Tolvaptan 15-120 mg/24 h 100% 100% Evitar
Torasemida 2,5-10 mg/24 h 100% 100% 100%
Triamtere 50-100 mg/24 h 100% 100% Evitar
Blocadors beta
Atenolol 5-100 mg/24 h 100% 50% 25%
Bisoprolol 10 mg/24 h 100% 75% 50%
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Carvedilol
Celiprolol
Labetalol

Metoprolol

Nadolol
Propranolol
Blocadors alfa 1
Doxazosina
Prazosina
Terazosina

12,5-50 mg/dia
200-400 mg/24 h
100-200 mg/12 h
100-200 mg/24h (102
preses)

40-80 mg/24 h

40 mg/8-12 h

1-8 mg/24 h
1-10 mg/24 h
2-5mg/24 h

Altres antiadreneérgics periferics

Urapidil

Antiadreneérgics centrals

Clonidina
Metildopa
Moxonidina

Inhibidors ECA i ARA II
Benazepril
Candesartan

Captopril

Enalapril

Eprosartan

Fosinopril

Irbesartan

Lisinopril

Losartan

Olmesartan

Perindopril
Quinapril

Ramipril
Sacubitril-Valsartan
Telmisartan
Trandolapril

Valsartan

25 mg IV d’inici

0,3-1,2 mg/dia (2-4
preses)

250-1000 mg/12 h
0,2-0,6 mg/dia (2
preses)

10 mg/24 h

8-32 mg/24 h

25 mg/8 h

5-10 mg/12 h
600-800 mg/24 h
10 mg/24 h
75-300 mg/24 h
2-20 mg/24 h
12,5-150 mg/24 h

10-40 mg/24 h

5-10 mg/24h

10-20 mg/24 h

5-10 mg/24 h
24/26-49/51-97/103
mg/12 h

20-80 mg/24 h

0,5-2 mg/24 h
80-320mg/24 h

100%
100%
100%

100%

100%
100%

100%
100%
100%

100%

100%

Cada12h
0,2-0,6 mg/dia (2
preses)

100%

100%

100%

100%

100%

100%

100%

5-10mg/24 h
100%

100%. Si CICr <60
ml/min: 20 mg/24 h

5mg/24 h
100%

100%

100%

100%

0,5-2 mg/24 h
100%

100%
75-50%
100%

100%

50%
75-50%

100%
100%
100%

100%

75%
Cada 12 h
0,2-0,4 mg/24 h

75-50%

100%

75%

75-100%

600 mg/24 h

100%

100%

2,5-5mg/24 h
100%

Si CICr <60 ml/min:
20 mg/24 h
2,5mg/24 h. Si CICr
<30 ml/min: Cada
48 h

75-100%

75-50%

24-26 mg/12 h

20 mg/24 h

Si CICr <30 ml/min:

0,5 mg/24 h
100%

100%
Evitar
100%

100%
25%
50%

100%
100%
100%

100%

50%
Cada24h
0,2 mg/24 h

50-25%

50%

50%

50%

600 mg/24 h
75-100%
100%
2,5mg/24 h
100%

Evitar

2,5mg/48 h
75%
50-25%
Evitar

20 mg/24 h
0,5 mg/24 h

Evitar
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