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AKI: condizione in progressiva espansione



Incremento dei casi di AKI senza necessità di RRT

AKI not requiring RRT



AKI e tasso di reospedalizzazione e mortalità nel breve e lungo termine

18% Rehospitalized





AKI, AKD e CKD

AKD come fase di transizione tra AKI e 
CKD. 
AKD: definita come danno renale 
subacuto associato o meno a perdita 
funzionale tra 7 e 90 giorni dal momento 
dell’insulto che ha generato l’AKI e che 
induce riduzione del GFR del 35% vs 
basale. 
90 giorni dopo l’insulto in caso di 
mancata ripresa funzionale si instaura 
una definitiva transizione da AKI a CKD 
che si associa a un evoluzione verso una 
riduzione dimensionale dei reni.  
Fase di AKD: importante periodo in cui 
intervenire per mitigare il decorso e la 
progressione di CKD. 



AKI e rischio di mortalità e progressione verso CKD ed ESRD

CKD+AKD

CKD+AKD

CKD+AKD

CKD+AKI

CKD+AKI

CKD+AKI



Modello clinico di AKD: la sepsi



Infiammazione sistemica induce aumento del rischio CV 

La fibrosi renale dopo un 
episodio di AKI come 
espressione di una risposta 
maladattativa 
all’infiammazione innescata 
dal danno tossico-ischemico

L’infiammazione secondaria 
all’ischemia renale come 
primum movens di 
infiammazione sistemica e 
aterosclerosi accelerata

AUMENTO RISCHIO DI 
MORTALITA’ PER CAUSE 
CARDIOVASCOLARI



AKI e rischio di progressione verso CKD ed ESRD



Sars-Cov2 come causa di AKI



Sopravvivenza ridotta in pazienti con AKI e COVID 



Sviluppo di programmi appositi per 
sensibilizzare lo sviluppo del topic e 
l’interesse verso la tematica

Esistono in letteratura lavori che si 
attengono ai suggerimenti forniti da 
ERA?

Acute Kidney Injury rappresenta un problema rilevante, ma la sensibilizzazione verso questo problema quanto è sentita? 



Progressione verso AKD e CKD comune. 



AKI correla con progressione del danno e mortalità sopratutto in pazienti con GFR già ridotto



Percentuale di calo del EGFR rispetto alla fase acuta dopo 12 mesi in pazienti con AKI e COVID 



E noi come GdP che cosa abbiamo pensato di 
fare per sviluppare la sensibilità verso l’AKI e 

le sue complicanze nel long-term? 



Le attività del Gruppo di Progetto (GdP) AKI e Terapie Extracorporee in Area Critica si sono occupate di 
elaborare un progetto di ricerca epidemiologico-clinico-traslazionale presentato ai Congressi Nazionali SIN del 
2019 -2020 e a Fontanafredda (I meeting GdP) basato sull’esecuzione di uno studio volto ad identificare la 
rilevanza di AKI in diverse situazioni cliniche a livello del territorio nazionale. 
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 Reale incidenza di AKI 
intraospedaliera nei 

diversi reparti di 
degenza (non solo ICU) 

suddivisione in AKI 
stadio I-II-III KDIGO

Mortalità 
intraospedaliera

Tipo di dimissione 
(protetta o no)

Re-ospedalizzazione



In alcuni Centri è stato avviato ed ultimato  lo studio (UPO, GENOVA, ASLCN1)
Sono stati analizzati dati retrospettivi dell’incidenza intraospedaliera di AKI mediante Microsoft 
Access (nuova metodologia) 
E’ stato messo in relazione il codice identificativo della SDO con i dati di creatininemie del data base 
del laboratorio analisi ospedaliero, evitando cosi la sottostima di casi di AKI presi solamente dagli 
indicativi delle SDO e dai dati amministrativi. 

La pandemia COVID-19 ha rallentato il processo. 
La metodologia di lavoro ha comunque consentito di raccogliere i dati dell’incidenza di AKI anche nei 
pazienti ospedalizzati proprio per COVID-19 che hanno costituito un gruppo aggiuntivo a quanto 
previsto a inizio progetto, con degli interessanti spunti di confronto tra AKI COVID-19 vs. AKI NON 
COVID-19 come già emerso da alcune recenti pubblicazioni.

Presso il centro principale (Novara-UPO) è stato avviato in Agosto 2020 l’Ambulatorio post-AKI, proprio 
partendo dai pazienti ricoverati in precedenza per infezione da SARS-CoV-2 e proseguendo poi con i 
pazienti AKI NON COVID-19.

METODI DELLO STUDIO



NOV_AKI   
    
  STUDY

ESPERIENZA DI NOVARA (Prof. Vincenzo Cantaluppi)

-) 26214 pazienti ospedalizzati nel 2018 e 
2019 

-) 1020 pazienti COVID-19 ospedalizzati nel 
2020 – 2021

-) 202 pazienti in follow-up ambulatoriale



                  

   AKI: incidenza pre-pandemia 18% e distribuzione nei diversi reparti   

NOV_AKI STUDY

Prima della pandemia l’incidenza di AKI 
intraospedaliera era del 18 % (10% KDIGO1, 5% 
KDIGO2, 3% KDIGO3). 
Età media dei pazienti: 69 anni 
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Area
chirurgica

Area
Degenza clinica 

non alta intensità

Area
Degenza clinica alta 

intensità



                  

                 Mortalità intra-ospedaliera

NOV_AKI STUDY

Mortalità 
intra-ospedaliera

Gruppo non – AKI : 
3,56% 

Gruppo AKI: 18,3%

(sec. K-DIGO per 
stadiazione AKI)



                  

Incidenza AKI durante la pandemia COVID-19: 37%; Mortalità durante la pandemia da COVID-19 in relazione ad eGFR 
(cut-off 30 ml/min) 

NOV_AKI STUDY

Nei pazienti COVID 
l’incidenza di AKI 
aumentava sino al 37% 

20% K-DIGO1
11% KDIGO2
6% KDIGO3

Età media: 54 aa

Valori di eGFR < 30 
ml/min erano associati a 
un incremento del 
rischio di mortalità. 

Mortality Stage 2-3: 42-44%



Dopo 12 mesi dalla dimissione, 202 pazienti tra quelli ricoverati positivi per 
COVID sono stati valutati in ambito ambulatoriale nefrologico con esami 
specialistici in grado di evidenziare il danno funzionale renale 

                  NOV_AKI STUDY

 Crs, eGFR, azoto, elettroliti, 
emocromo, esame urine

Proteinuria 
24h

Biomarcatori 
(NGAL, CCL14, 

DKK3



                  

     Funzionalità renale

NOV_AKI STUDY

Dopo 12 mesi dalla 
dimissione in 
confronto al 
gruppo NON-AKI 
COVID, I pazienti 
con AKI hanno 
manifestato una 
riduzione dei valori 
di GFR pari a:

3,6 ml/min nel 
gruppo COVID 
NON-AKI 

7.9 ml/min nel 
gruppo COVID AKI



Utilità dei biomarcatori di progressione del danno renale

.



                  

COVID-19 follow-up: Biomarcatori urinari di AKI e progressione verso CKD a 12 mesi dalla dimissione

NOV_AKI STUDY

U-NGAL, CCl-14 and DKK-3 
erano significativamente piu’ 
elevati nei pazienti del 
gruppo AKI-COVID



Tempo di una biobanca per AKI 

Diagnostic 
markers

Prognostic 
markers

Potential therapeutic 
targets

Search for new 
pathological mechanisms

  AKI PHENOTYPES

different long-term 
risk for CKD/ESRD 
and new potential 
therapeutic target 
for AKI and CKD 

Allestita la Biobanca (sangue, urina) presso UPO-Novara mirata 
allo studio di fattori causali coinvolti nella transizione da AKI a 
CKD
L’utilizzo della Biobanca UPO permetterà l’integrazione con 
campioni biologici raccolti in altri centri e la possibilità di 
confrontarsi con biobanche AKI già presenti sul territorio 
nazionale o a livello internazionale.



L'integrazione di 
dati ottenuta con 
omics migliorerà 
le nostre 
conoscenze 
sull’AKI

La grande sfida di 
questa era di "big 
data" è dedurre 
meccanismi 
biologicamente 
rilevanti da set di 
dati altamente 
complessi

La biobanca potrà favorire lo studio 
dell’AKI con le piu’ innovative tecniche

              omiche



low TNFα high IL-10

Tufts  Medical 
Center Boston
61 pts adjusted 
for MOF and 

SIRS score
* p < 0.05

high TNFα 
                      high IL-10high TNFα 

low IL-10

Adjusted survival by genotypes

Polymorphism of immunomodulatory cytokine 
genes: implications in acute renal failure. Jaber et al. 

low TNFα low IL-10
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genotipi correlati ad AKI 
settica  o su organoidi renali 
originanti da staminali di 
derivazione umana da cellule 
riprogrammate o da tessuto 
renale o urina marcate per 
geni/proteine chiave 
correlate ad AKI



Il follow-up dei pazienti sopravvissuti a 
ricovero per AKI è al momento poco 
sviluppato in molti Centri ospedalieri

I primi dati in nostro possesso suggeriscono 
l’utilità dello sviluppo di un ambulatorio 
dedicato per questi pazienti da vedere a 3 e 
12 mesi dalla dimissione con esecuzione 
oltre che dei prelievi di routine per valutare 
la funzione renale, anche di biomarcatori per 
valutare la progressione del danno renale 

Le visite periodiche aiutano a far si che il 
paziente sia agganciato al nefrologo e possa 
ottenere raccomandazioni dettagliate e 
personalizzate sulla sospensione di eventuali 
nefrotossici, ottimizzare la terapia per le 
comorbidità (ipertensione, DM, dislipidemia) 
e ridurre il rischio cardiovascolare spesso 
aumentato nei pazienti con Malattia Renale 
e ridurre il rischio di progressione verso gli 
stadi avanzati della Malattia Renale.  

Importante l’allestimento di una biobanca 
per identificare i differenti fenotipi di AKI, 
implementare le conoscenze cliniche e di 
ricerca su tale topic e curare al meglio I 
nostri pazienti. 

AMBULATORIO POST-AKI
TARGET 18-80 ANNI

PRIME 
VALUTAZIONI 

NEFROLOGICHE 

A 3 MESI DALLA DIMISSIONE

Sospensione nefrotossici e ottimizzazione terapeutica

Minore rischio di modifiche terapeutiche di farmaci di nostra 
pertinenza da parte di altri specialisti

Pianificazione della gestione del rischio cardiovascolare o di altri rischi 
(chirurgico, neoplastico con necessità di CT) che possano favorire 

ricorrenza di AKI

EDUCAZIONE Paziente informato del rischio di progressione verso ESRD

Paziente informato se rischio di dialisi, con eventuale pianificazione 
della dialisi stessa insieme al nefrologo

FOLLOW-UP A 12 MESI

indirizzati ad ambulatorio generale di nefrologia, ad ambulatorio di 
malattia renale avanzata o al proprio curante se recupero funzionale 

persistente e se non anomalie urinarie o proteinuria

     CONCLUSIONI



           Grazie !!!

alessandrodomenicoquercia@gmail.com
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