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Injuria Renal Aguda



Elisa & Veronica

Verdnica, 68 afos

Elisa, 72 anos

* Hgb 14 g/dl « Hgb 14 g/di
- DBT?2 e Creat 1.09 mg/d| g DBT2  Creat 1.09 mg/dl
e HTA  Protu x tira + q - HTA * Protu x tira +
» Ex-Tabaquista * Sed Normal * Ex-Tabaquista > Sl NIl

« K4.4 - Na 138 « K4.4 - Na 138

 Enf Vasc. Perif 1. Enf Vasc. Perif

Gluc. 128 mg/dl Gluc. 128 mg/dl

Medicamentos
Valsartan/ Amlodipina
Rosuvastatina

Dolor precordial AAS
Disnea

Medicamentos
Valsartan/ Amlodipina
Rosuvastatina
Traumatismo de Metformina

rodilla-AINEs AAS
HipoTA (100/60) Furosemida

TA 140/80
No edemas
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IRA - AKI. Definicidon Sindromatica

- Sindrome heterogéeneo caracterizado por el deterioro del GFR (horas o
dias). Hay incremento de las cifras de Ureay y Creaty.

 La diuresis es variable y puede o no haber oliguria.

- Con frecuencia hay retencion de agua vy sal, acidosis metabodlica e
hiperkalemia.

- Afeccidn sistémica, con impacto en otros érganos.
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Chronic kidney disease
Both sexes, 50-69 years, 2019, Deaths per 100,000
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IRA - AKI. Epidemiologia

- La Incidencia variable segun:

»  Criterios diagnosticos.
* Locacion

»  1-25% hasta ~ 40% de los pacientes internados en UCI.
* Incremento en poblaciones de > riesgo (comorbidos, anosos).

» Poblacion mas joven en paises de bajos a medianos recursos.
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IRA - AKI. Definicion
2012 KDIGO Clinical Practice Guidelines

Abrupta (48 hs) reduccion de la funcion renal definida como el incremento
absoluto de la Creat, = 0,3 mg/dl o unas 1,5 veces del valor basal (hasta 7
dias), o una reduccion del Volumen Urinario (referido como Oliguria a un

Volumen Urnario < 0,5 ml/kg/hora en un lapso > a 6 horas).
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—— Primary prevention
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Elisa & Veronica

Elisa, 72 ainos Verdnica, 68 afos

* Hgb 14 g/dl « Hgb 14 g/di
- DBT2 - Creat 1.09 mg/dl * DBT2  Creat 1.09 mg/dI
c HTA e Protu x tira + e HTA « Protu x tira +
. Ex-Tabaquista  Sed Normal . EX_Tabaquista  Sed Normal
» Enf Vasc. Perif > K aa o el Letd + Enf Vasc. Perif * K4.4-Na138

Gluc. 128 mg/dl Gluc. 128 mg/dl

<\Veronica -Elisa 3.80
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IRA - AKI. Definicion
2012 KDIGO Clinical Practice Guidelines

Grado Incremento Creaty, Vol. Urinario

1 1.5 a 1.9 veces la Creaty basal <0.5 ml/kg/h por 6 a 12 h
2 2 a 2.9 veces la Creaty basal <0.5 ml/kg/h por 212 h
>
3 3 veces la Creat, basal o 24 mg/dl, o <0.3 mitkg/h por = 24 h o anuria

TSR
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Epidemiology and Outcomes in Community-Acquired
Versus Hospital-Acquired AKI

Alexa Wonnacoll, Soma Meran, Bethan Amphlett, Bnar Talabami, and Aled Phillips

100

Patients with AKI Alive at 14 mo after Discharge CA-AKI (n=686) HA-AKI (n=334) P Value

383 (56.0)

57(377) 17395

CKD 2 ' 4 (2.6) 0 (0)

<0.001"

Alive at 14 mo, n (%) 128 (38.0)

. 4
M A

CKD3 86 (57) 28 (65.1)
CKD 4 44 (29.1) 13 (30.2)
0 CKD 5 17 (11.3) 2 (4.7) 0.26°
RRT required at 14 mo, n 6 (1.6) 2 (4.7) 1.0°
Baseline preadmission Cr (umol/L) | 111.2+50.8 107.6+33.5 0.68°
Baseline preadmission eGFR (ml/min per 1.73 m*) 64.5+23.3 63.7+24.4 0.83°
= == Cr on discharge (umol /L) 180.4+140.1 134.7+51.9 0.04°
o | TN e 14-mo eGFR (ml/min per 1.73 m* 34.5+14.3 34.9+11.5 0.87¢
¥ ¥ T T Y T L v
o - - S 8 10 L™ 14

Survival in months

Clin 3 Am Soc Nephrol 9:1007-1014, June, 2014
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Nephrol Dial Transplant (2014) 29; 1888-1893
doi: 10,1093/ndt/gfu082
Advance Access publication 16 April 2014
Nephiology Dealysis Transplantat

Original Article

A real-time electronic alert to improve detection of acute
kidney injury in a large teaching hospital

Christine ]. Porter', Irene Juurlink®, Linda H. Bisset', Riaz Bavakunji', Rajnikant L. Mehta®

and Mark A.J. Devonald"*
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IRA - AKI. e-Alerts

C'sm 2. Protocolized risk stratification using biomarkers and functional studies )<~ - - - - - -
T

Low Risk High Risk OR AKI Modmmi
o (' STEP 3. Early Nephrology Consult/Nephrology Rapid Response Team ) \s*‘mi;a‘m
@m&s«nﬂon) in 24 to 48 hours

IMPLEMENT PREVENTIVE MEASURES INITIATE WORK-Up
Close monitoring of urine output and Urinalysis with microscopy  Traditional Non-traditional

serum creatinine Consider renal ultrasound Hyperkalemia Respiratory complications
Discontinue nephrotoxic agents Consider repeat furosemide  Acidosis Sepsis

Avoid contrast media stress test Hyperphosphatemia  Cardiac dysfunction

Proper renal dosing of all Consider urine Na, urea, Fluid overload Liver injury
pharmacologic agents and serum creatinine to Uremic complications  Intestinal injury
Hemodynamic monitoring and support calculate FE,, and FE,.,
as necessary
Evaluate and optimize fluid balance

STEP 4. Evaluate risk for development of CKD; ensure
outpatient renal follow-up after discharge for high-risk patients
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IRA - AKI. Definicion
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IRA - AKI. Fisiopatologia

Pre-renal (30-60%)

Deplecion de Vol. Real

Caida del Vol. Efectivo
Enf. Vascular Renal
AINES

Renal (20-40%)

© Glomerular ISquemla
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« Tubulo-Interstcial

NTA
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« Vascular
Vasculitis
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IRA - AKI. Fisiopatologia

Réabsorption de Na
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Réabsorption de Na
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Ischemia Repair
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Mechanism of septic AKI is complex
and not completely understood

Systemic vasodilation

: Acute kidney injury .
Renal inflammation, ‘ @ ;

oxygen radicals and _
NO products resulting Endothelial damage  w==——%

tubular apoptosis/ microthrombi,
dysfunction/damage perfusion heterogeneity
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Uropatia Obstructiva

» Pacientes anosos (especialmente varones).

* Historia de infecciones urinarias, litiasis o sintomas de
obstruccidon baja.

* Cirugia pelviana reciente o enfermedad pelviana o
retroperitoneal conocida previamente

* Anuria absoluta o fluctuaciones muy marcadas del flujo urinario
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¥ Fibrosis Intersticial en Uropatia Obstructiva

Temprano

 Aumento de la presion intratubular.
 Caida del FPR.

Tardio

 Normalizacion de la presion intratubular
* [Franca caida del FPR

Matriz Extracelular
> Tension Stress

‘ Degradacion
> Hypoxia

> Macrophage Infiltration
> Cytokines

Sintesis
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Biomarcadores

Pueden contribuir a modificar conductas en el manejo del paciente?

D
* Glomerular function: serum creatinine, serum cystatin C

* Glomerular structure: albuminuria
* Systemic/ranal ischemia: plasma NGAL

Transferencia a unidades criticas
Condicionando el soporte hemodinamico.

{ — Glomerulus
. s . . . . . . ' [
Preparacion para inicio de terapias sustitutivas ' / _
\ / [ * Distal tubule structure: NGAL]
‘\ = Distal tubule
" ) .“ - P
Podran contribuir a una identificacion mas temprana de AKI? & > ] “ '
= Proximal tubule ! _ ’
E Proximal tubule function: cystatin C, | ¥ SN
albuminuria
* Proximal tubule structure: IL-18, KIM-1, |

. L-FABP, NGAL

Podran contribuir a una mejor seleccion de pacientes a la hora de disenar estudios en AKI?

Prediccidon de aquellos sujetos que evolucionaran con ERC, y por ende disponer cuidados para evitar
progresion?

MSeccién | - INSTITUTO
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Biomarcadores

- )
* Glomerular function: serum creatinine, serum cystatin C

*» Glomerular structure: albuminuria
* Systemic/renal ischemia: plasma NGAL

Glomerulus

Injury Biomarker Injury Biomarker
[ * Distal tubule structure: NGAL) (-) (+)

Distal tubule :
Function :
Biomarker :
(') | I
I
I
I

Proximal tubule

Collecting duct

« Proximal tubule function: cystatin C,

albuminuria | Function Damage with loss of : _
(+)

I — . W L AP S I e e
B ———

- L-FABP, NGAL \—/
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Biomarcadores

* Glomerular function: serum creatinine, serum cystatin C
* Glomerular structure: albuminuria

FUNCTIONAL CRITERIA BIOMARKER

* Systemic/ranal ischemia: plasma NGAL

Glomerulus

o o) No change or Increased serum creatinine 1A Biomarker + (1)
' o __ Distal bule <0.3 mg/dl and no UO criteria
‘. ,\,\_/ 7 // | | [ e
= 4 ~p ' Increased serum creatinine 20.3 mg/dl or 150%
——— l T Cotlecting duct —g <48 hours or urine output <0.5mlkg/h for >6 hours, 1B Biomarker -
abuminuria © " or mildly decreased GFR
L-r::g?_:NuG‘AJLe structure: » " |

% Stage 1

Increased serum creatinine 2 0.3 mg/dl or 150% <48
hours or urine output <0.5 ml/kg/h for > 6 hours, or
mildly decreased GFR

1C Biomarker + (2)

* PENK (Proenkefalina)

Biomarker -

Increased serum creatinine by 200% or
urine output <0.5 mlkg/h for > 12 hours,
or moderately decreased GFR

Stage 2

Biomarker + (3)

* IGFBP7 / TIM2

Increased serum creatinine by 300% Biomarker -
(or 2 4.0 mg/dl with an acute increase of
20.5 mgAl) or urine output <0.3 mi/kg/h
for >24 hours or anuria for >12 h or

acute RRT, or severely decreased GFR

« DKK3 Stage 3

3B Biomarker + (4)

¢ C C C L 14 1. Biomarker needs to be specific for kidney injury and result in clinically miningful Kidney health outcome
2. Biomarker needs to be specific for kidney injury and display added value to Class A in the same Stage
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Chawla et al. Critical Care 2013, 17R207
m http://ccforum.com/content/17/5/R207 © CRITICAL CARE
I eSt d e I u rOseI I l I d a. (I S I ) RESEARCH Open Access

Development and Standardization of a

Furosemide Stress Test to Predict the Severity of
Acute Kidney Injury

Striped Bars — Progressed to AKIN Il
Gray Bars - Did not progress to AKIN Il
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Albuminuria en AKI

100.0%

90.0%

8315

80.0%

76.2%

* En adultos Albuminuria al momento de AKI
predice progresion.

60.0%

S0.00%

°* En ninos en contexto de cirugia cardiaca.

Probability of 90-day Recovery

71.4%
| |

59.6% e m
= Negative/Trace Proteinuria
45,5% N

® 1+ Proteinuria

I %22+ Proteinuria

[36.4%

*
25.3%

10.0%
30.0%
1000 W
B Mo AR Pogeemcn : -
< B Ax Progesion 35y v nge - '
T 3
- - ' 10.0%
> s 1
.-
: l 5
E 1w : 0.0%

E oGFR 40150 oGFR £5.5¢ GFR 3044 oGFR 15:29
§ ~2 2.1 1+ p=0.47 1+ p=0.03 10 p-0.26 1+p=0.12
. gt 3 : 22+ p=0.04 224 p=053 22+ p=0 18 224 p<0.0001

L) ﬁ - *P-value <0.05, compared to Negativa/Trace Proteinuria
e - = =
Serum Cr " Unire Albermemaets - 1. .
oo Kidney Int. 2018 April ; 93(4): 968—976.

ingg
M 5eccion J Am Soc Nephrol. 2012 May; 23(5): 905-914
Nef logia
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Sedimento Urinario en AKI

L —
& 60
74 3 K2
nggw
: ’-.9 i
© ﬁ 40 = [IDialysis Alone
o
: S 2 B Dialysis or Death
)2 s 30 [JHigher AKIN Stage or Dialysis
1)
= 6 P values for trend:
o= 20 Dialysis alone p=0.002
- Dialysis or death p=0.002
o Higher AKIN Stage or dialysis p < 0.001
a 10
0- e
0 1 2 23
Score

Perazella, M. A. et al. CJASN 2010:5:402-408
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Sedimento Urinario en AKI

« La proteinuria leve a moderada con cilindros leucocitarios indica nefritis
Intersticial infecciosa o alérgica.

* La eosinofiluria sugiere Nefritis Intersticial (CXCL9) o ateroembolismo.

« Las diversas expresiones de  cristaluria  pueden  orientar
patogénicamente.

* Proteinuria, microhematuria dismorfica y/o cilindros hematicos es
caracteristico de las glomerulopatias.

‘ Nefrologia U C liesonmo




Biopsia Renal en AKI

* No hay causa evidente de IRA

* Si hay evidencia enfermedad extrarenal o enfermedad sistemica
* Proteinuria marcada, hematuria persistente

» Oliguria prolongada mas alla de 3 semanas

* Anuria en ausencia obstruccidon demostrable en las imagenes

CEMIC
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Tratamiento

Cuando y Como?
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-



Manejo en AKI

Medidas de Prevencion Medidas de Diagnosticas Prevenir y Manejar Complicaciones

Tradicionales No Tradicionales

Estimar Funcion Renal (FR)

Evitar Nefrotoxicos Valoracion Diagnadstica HiprK Sepsis
Valorar el estado Hemodinamico ECO-Sed Urinario-Doppler Acidosis Respiratorias
Descartar Obstruccion (UTO) Indices-Biomarcadores-Test Uremia Hepaticas

Adecuar Dosis a FR Manejo del Digestivas
Volumen Etc...

I\lseCdén I < INSTITUTO
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Lyons W. Crit Care Med 2000
Lyons W. J Trauma 2002

Roised interstiol pressure
Renal edemao

* Local inflammation

* Venous congestion

* Tubulor leckage

Increase
Renaol
Vascular
Resistance
Increased
Venous
Pressure

Increased Raised Reduced
Rencl Tubvular vitrafiltration
VO}CU'O! } Pressure grodionl
Resistance

Extrinsic Pressure
(Intra-cbdominal hypertension)

Perner A et al, Intensive Care Med (2017) 43:807-815
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Manejo en AKI

Hemodinamia

Volumen .

Restitucion del Volumen Extracelular

Expansion de volumen.

 C(Cristaloides
« AlbUumina

« Coloides

Vasopresores /Inotropicos

Noradrenalina - Terlipresina



Manejo en AKI

Ajuste dosis
medicamentos .

Otras
Razones

Farmacocinética alterada

Alteracion en la Absorcion
Uremia

« Cambios en el pH gastrico

Cambios en el Vol. de distribucion
Aclaramiento

* TSR

FRR

Disfuncion Hepatica
Cambios en la mucosa intestinal
Otros tratamientos extracorporeos

Razones
RENREIES



Manejo en AKI

 Recomendaciones KDIGO
» (Calorias: 20 a 30 Kcal/kg/dia.
* Proteinas:
» No catabolicos sin TSR: 0,8 a 1 g/kg/dia
» Catabolicos o TSR: 1 al,5g/kg/dia
* Via: preferentemente enteral

Nutricion

Kidney Int Suppl 2: 1-138, 2012

‘s MSeccién | - INSTITUTO
| efro ogia | U C Livssiano
. CEMIC CEMIC



Tratamiento Sustitutivo Renal en AKI

Cuando?? Acute Kidney Injury &®
Indications for dialysis in patients with AKI
@ A
- Anuria u Oliguria extrema (< 50 ml/12 hs.) 5 Acidosis
* Oliguria (< 200 ml/12 hs.) . F
*  Hiperkalemia ([K*], > 6,5 mmol/l) -
P ® Flectrolytes

* Acidosis Metabdlica severa (pH < 7,1)

*  Uremia ([Urea], > 30 mmol/l o 200 mg/dl)
- Edema significativo de un organo (pulmon)
«  Complicaciones Metabdlicas:

 Encefalopatia, Pericarditis, Neuropatia 0 miopatia urémica 0
- Disnatremia severa ([Na*], > 160 o < 115 mmol/l) Overload
*  Hipertermia U
* Intoxicacion por sustancia dializable Uremia

Bellomo y Ronco K Int 1998
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TSR en IRA: Cual?

DPA

HDI

TTTTTTTTT
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TSR en IRA: Cual?

CRRT IHD SLED
Tx Time Continuous 3-4hrs, Q1-2d 8-10hrs
BFR 100-300 >350 200-400
Dialysis : . Online generation, requires water
Sahtlon Pre-mixed, commercial supply and purification
2000-3000 mL/hr : .
DFR (33-50mL/min) 500-800 mL/min 300-700 mL/min
UF Determined hourly Dry weight
Dosing Effluent (mL/kg/hr) Kt/V, URR
Anticoag Regional (citrate) or : :
ulation systemic aysiemic: (heparin)




Remarcas Finales

 La Incidencia de IRA es creciente y se observa en escenarios hospitalarios como

ambulatorios.

* En todos los casos IRA incrementa la mortalidad, los tiempos de estadia hospitalaria

y el riesgo de ERC.

* Tiempo del diagnostico, duracion y severidad de la injuria, grado de recuperacion y

recurrencia son determinantes en el prondstico.
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Remarcas Finales

* |RA occurre en cerca del 20% de los pacientes hospitalizados, y en mayor proporcion

en aquellos hospitalizados en areas criticas (hasta 50%).

« Las causas mas frecuentes en estos pacientes suelen ser sepsis, shock

cardiogeénico, hipovolemia, y toxicidad por drogas.

 Tienen mayor riesgo. los mas anosos y aquellos con mas comorbildades (enf.

Cardiovascular, Diabetes, ERC).
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| cumNICAL RESEARCH | www js=nceg

Remarcas Finales

Acute Kidney Injury Increases Risk of ESRD among
Elderly

Arcct Ishari* Jay L Xus, * Jonathan Himmalfarb,” Paul W. Eggers.® Paul L. Kimmel, ™
Bruce A. Molitoris.! and Allan J. Collins*

A 30 dias de AKI 0.08

1y & | — T i
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: : % 0.04 /.-"
primaria. 8 0.0 pr o P2 0:0001 DF=1
a 0.02 o
., /7
e Un 30% por un cardi6logo e
0 100 200 300 400 500 600 700
- el 11,9% por un nefrélogo o No AKI or GKD »
2 0.12 — Ak oggyi:t(o e
AKI| con HD 5 0.1 it
= 0.08 -
8 0.06 it P2 00001 DF=3
« 1/3 ve un nefrélogo al alta. £ o /,/" _________
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Muchas gracias por la atencion!
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