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INTRODUCAO

A sindrome cardiorrenal (SCR) compre-
ende um espectro de condigdes em que altera-
¢oes agudas ou cronicas da fun¢do cardiaca e
renal estdo inter-relacionadas, de modo que a
disfuncdo de um desses 6rgios pode desenca-
dear ou agravar a do outro. Essa relagdo ndo se
restringe a uma sequéncia unidirecional de
eventos, mas reflete a interdependéncia entre os
sistemas cardiovascular ¢ renal na manutencao
da perfusdo e da homeostase hidroeletrolitica.
Assim, a SCR pode assumir diferentes apresen-
tagdes conforme a diregdo e a temporalidade da
interacdo entre os dois 6rgaos, configurando um
fenomeno dinamico e bidirecional (RAN-
GASWAMI et al., 2019).

A relevancia clinica dessa intera¢ao decorre
da associagdo entre comprometimento cardiaco
e renal e de suas repercussoes sobre a evolugao
dos pacientes. Na pratica, a coexisténcia dessas
alteracdes torna particularmente complexa a
avaliacao do estado volémico, da perfusdo e da
fun¢do renal, sobretudo em situacdes de des-
compensac¢do cardiaca. Nesse contexto, a dete-
rioracdo da funcdo renal ndo deve ser interpre-
tada de forma isolada, uma vez que pode ocor-
rer em diferentes cenarios clinicos e refletir me-
canismos distintos.

A compreensdo da SCR, portanto, ultra-
passa a perspectiva tradicional de que a disfun-
¢do renal decorreria predominantemente da re-
dugdo do débito cardiaco e da hipoperfusdo.
Embora as altera¢des hemodindmicas desempe-
nhem papel relevante, a interagcdo cardiorrenal
envolve também congestdo venosa, ativagdo
neuro-hormonal, inflamacao e alteragdes meta-
bolicas, que podem atuar de forma concomi-
tante e se modificar ao longo da evolugao cli-
nica (RANGASWAMI et al., 2019). Essa com-
plexidade fisiopatologica repercute diretamente
na avaliacdo e no manejo, exigindo que altera-
¢coes da fungdo renal sejam interpretadas em

conjunto com o estado volémico, a perfusdo e o
contexto clinico, em vez de consideradas como
achados isolados.

Diante desse cenario, a abordagem da SCR
requer integracdo entre sua classificacdo, os
mecanismos envolvidos na interagdo coragao-
rim, a avaliagdo da func¢do renal e de biomarca-
dores, a estratificacdo progndstica e as estraté-
gias terapé€uticas disponiveis. O presente capi-
tulo tem como objetivo revisar os principais as-
pectos da sindrome cardiorrenal, com énfase
em sua classificagdo, mecanismos fisiopatold-
gicos, avaliacdo clinica e laboratorial, implica-
coes progndsticas e estratégias de manejo, des-
tacando a importancia de uma abordagem inte-
grada e individualizada.

METODO

Trata-se de uma revisao narrativa da litera-
tura sobre a sindrome cardiorrenal, realizada
entre agosto e setembro de 2026, mediante
busca de publicagdes nas bases PubMed/
MEDLINE, Scopus e SciELO, complementada
pela consulta ao UpToDate, visando ampliar a
identificacdo de evidéncias relevantes e infor-
magoes clinicas pertinentes ao tema. Foram
priorizados estudos originais, revisoes, docu-
mentos de sociedades cientificas e diretrizes re-
lacionados a insuficiéncia cardiaca, doenga re-
nal e interagdo cardiorrenal, considerando a
pertinéncia tematica, relevancia cientifica e atu-
alidade das evidéncias. A selecdo ocorreu de
forma direcionada, sem aplicacdao de protocolo
de busca exaustivo ou etapas de sele¢do quanti-
tativa proprias de revisdes sistematicas. Foram
considerados trabalhos sobre classificacao, fisi-
opatologia, avaliagao da funcao renal e biomar-
cadores, prognostico e estratégias de manejo,
incluindo descongestdo, diuréticos, resisténcia
diurética e terapias com beneficio cardiorrenal.
O material selecionado foi analisado critica-
mente e organizado segundo os eixos tematicos
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do capitulo, buscando integrar as evidéncias as
suas implicagdes clinicas. Na sintese das evi-
déncias, considerou-se a necessidade de inter-
pretar as altera¢des da fungao renal em conjunto
com o estado volémico, a perfusdo e a resposta
ao tratamento, sobretudo no contexto da des-
congestdo. A andlise final reuniu evidéncias
atuais e estudos fundamentais para a compreen-
sdo dos mecanismos, da avaliacdo ¢ do manejo
da sindrome cardiorrenal.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Classificacao da Sindrome Cardiorrenal

A sindrome cardiorrenal pode ser classifi-
cada segundo a dire¢do predominante da intera-
¢do entre coragdo e rins ¢ sua temporalidade,
distinguindo-se cinco subtipos clinicos (Tabela
40.1). Essa classificagdo, proposta no contexto
do consenso da Acute Dialysis Quality Initia-
tive (ADQI), permitiu organizar a heterogenei-
dade da sindrome e facilitar a caracterizacao
dos pacientes para fins diagndsticos, terapéuti-
cos e progndsticos (RANGASWAMI et al.,
2019).

Tabela 40.1 Classificagdo da sindrome cardiorrenal segundo diregdo e temporalidade da interagdo cardiorrenal

Subtipo Direcao Temporalidade Caracterizacio
~ . Disfunc¢ao cardiaca aguda associada a
1 — SCR aguda Coragdo — rim Aguda ¢ &
LRA
o ~ . A Disfunc¢do cardiaca cronica associada a
2 — SCR cronica Coragdo — rim Cronica . ~
deterioracdo renal
3 — Sindrome . ~ LRA associada a disfungao cardiaca
q Rim — coragdo Aguda
renocardiaca aguda aguda
4 — Sindrome . ~ A DRC associada a progressao de
, o Rim — coragao Cronica ~ .
renocardiaca cronica alteracdes cardiovasculares
, . oA ., Condi¢ao sist€émica comprometendo
5 — SCR secundéria Sistémica Variavel ¢ p

coragao e rins

Fonte: Adaptado de RANGASWAMI et al. (2019).

A classificacdo evidencia que a SCR ndo
corresponde a uma entidade Unica, mas a dife-
rentes padrdes de interagdo entre os 0rgaos. Nos
tipos 1 e 2, a alteragdo cardiaca constitui o
evento predominante, enquanto nos tipos 3 ¢ 4
a disfuncdo renal ocupa essa posi¢do; o tipo 5,
por sua vez, decorre de uma condicao sistémica
capaz de comprometer simultaneamente ambos
0s sistemas.

Apesar de sua utilidade para organizar os
fenotipos clinicos, essa classificacdo ndo deve
ser interpretada como um conjunto de trajeto-
rias isoladas e imutaveis. Na pratica, diferentes
mecanismos podem coexistir, dificultando a
identificacao de um evento inicial tnico, € um
paciente pode evoluir de um subtipo para outro
ao longo da doenga. Essa caracteristica reforca
a necessidade de interpretar a classificacdo em

conjunto com o contexto clinico e com a dina-
mica da interagdo cardiorrenal, em vez de uti-
liz4-la como uma categorizacao rigida.

Fisiopatologia

A sindrome cardiorrenal corresponde a um
conjunto de condigdes nas quais a disfuncdo
cardiaca e a disfun¢ao renal se influenciam mu-
tuamente, produzindo um ciclo de lesdao que
pode persistir mesmo quando o evento inicial se
origina predominantemente em apenas um dos
orgdos. A fisiopatologia real é continua e sobre-
posta, reunindo alteracdes hemodinidmicas,
neuro-hormonais, inflamatorias, metabolicas e
celulares (Figura 40.1). A redugdo da fungdo
renal na insuficiéncia cardiaca, portanto, ndo
decorre apenas de baixo débito, assim como a
cardiopatia associada a doenga renal ndo resulta
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somente de retencdo volémica. O fenotipo cli-
nico emerge da interagdo entre perfusao arterial
efetiva, pressao venosa, autorregulacao renal,
ativagao neuro-hormonal e mecanismos sisté-
micos de dano tecidual (MCCALLUM & TES-
TANI, 2023; LAM et al., 2026).

No componente hemodinamico, a queda do
volume arterial efetivo pode decorrer de redu-
¢do do débito cardiaco, hipotensao ou redistri-
bui¢ao do fluxo sanguineo. O rim inicialmente
tenta preservar a filtragdo glomerular pela au-
torregulagdo do tonus das arteriolas aferente e
eferente. Quando a perfusao se torna insufici-
ente ou a vasoconstrigdo € excessiva, ocorre re-
ducdo do fluxo plasmatico renal e maior reab-
sor¢do de sodio e agua. Essa resposta sustenta a
pressdo arterial no curto prazo, porém torna-se
mal adaptativa ao favorecer aumento das pres-
soes de enchimento, edema e congestdo. Além
disso, evidéncias recentes mostram correlagdo
inconsistente entre baixo débito isolado e piora
da taxa de filtracao glomerular, indicando que a
disfungdo renal na insuficiéncia cardiaca de-
pende de mecanismos adicionais (MCCAL-
LUM; TESTANI, 2023).

Entre esses mecanismos, a congestdo ve-
nosa ocupa posicao central. A elevagao da pres-
sdo atrial direita e da pressdo venosa central ¢
transmitida as veias renais, aumentando a pres-
sdo intersticial dentro de um o6rgdo envolvido
por capsula pouco complacente. O resultado ¢
redugdo do gradiente efetivo de perfusdo renal
e prejuizo do fluxo nos capilares peritubulares.
Em hipervolemia importante, o aumento da
pressdo intra-abdominal reforca esse efeito. As-
sim, mesmo com pressdo arterial aparente-
mente adequada, a funcdo renal pode deterio-
rar-se quando a pressdo venosa renal se eleva.
A congestdao também aumenta a reabsor¢ao pro-
ximal de s6dio e pode reduzir sua entrega aos

segmentos distais, favorecendo retencgao de so-
dio e resisténcia a natriurese (MCCALLUM &
TESTANI, 2023; LAM et al., 2026).

A ativacao neuro-hormonal constitui outro
eixo essencial. O subpreenchimento arterial es-
timula o sistema nervoso simpdtico, o sistema
renina-angiotensina-aldosterona e a liberacao
de vasopressina. A angiotensina II promove va-
soconstri¢ao sist€émica e renal; a aldosterona au-
menta a retengdo de sodio e participa de proces-
sos pro-inflamatorios e pro-fibroticos; e a hipe-
ratividade simpatica eleva a resisténcia vascu-
lar, estimula a liberacao de renina e intensifica
a reabsor¢do tubular de so6dio. A vasopressina
contribui para a reten¢do de agua livre. Embora
inicialmente compensatorios, esses mecanis-
mos amplificam a congestdo e a pds-carga,
além de aumentar a demanda miocardica ¢ a
vulnerabilidade renal ao estresse oxidativo.
Forma-se, entdo, um circuito de retroalimenta-
¢do que acelera a disfun¢ao dos dois o6rgaos
(JUNHO et al., 2022; ZHAO et al., 2025).

O néfron participa desse processo por alte-
ragdes no feedback tibulo-glomerular e no
transporte tubular. Na insuficiéncia cardiaca, a
maior reabsor¢ao proximal reduz a entrega de
sodio aos segmentos distais, favorecendo reten-
¢do de sodio e resisténcia a natriurese. Simulta-
neamente, o aumento do trabalho de transporte
tubular eleva a demanda de oxigénio em regides
medulares que ja operam em relativa hipoxia fi-
siologica. Quando congestdo, menor gradiente
de perfusdo e maior consumo de oxigénio coe-
xistem, aumentam a hipoxia tubular, a disfun-
¢do mitocondrial e a producao de espécies rea-
tivas de oxigénio. Isso ajuda a explicar por que
alteracdes funcionais e estruturais podem exis-
tir de maneira simultanea e por que a creatinina
sérica nem sempre acompanha de forma linear
o grau de dano tubular (MCCALLUM; TES-
TANI, 2023; ZHAO et al., 2025).
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Figura 40.1 Mecanismos fisiopatolégicos da sindrome cardiorrenal. Representacdo esquematica da interagdo bidire-
cional entre coragdo e rins, envolvendo alteragdes hemodinamicas, ativagdo neuro-hormonal, inflamagao, estresse oxi-
dativo, disfuncdo endotelial e fatores sistémicos, que se retroalimentam e contribuem para a progressao da disfuncao de
ambos os 0rgaos

Mecanismos fisiopatolégicos da sindrome cardiorrenal

Interacdo bidirecional entre coragdo e rins por vias hemodindmicas, neuro-hormonais, inflamatérias, metabélicas e celulares

| Ativagdo neuro-h | e resp ao
Sistema nervoso Sistema renina-
simpatico “— angiotensina- 4—>  Vasopressina
(SNS) aldosterona (SRAA)
! ! ! ‘
I = cicra i Dicfinese endotolial —
1 Pés-carga ‘ inflamagdo sistémica Estresse G ‘ Retencio de sdio e 4gua
Remodelamento cardiaco ‘ SHO_b’ ecarga volemicla
Fibrose e disfungao ventricular ipertensdo arteria
< Alteragdes hemodinamicas Uremia e toxinas urémicas
| Perfusdo arterial efetiva 1 Pressdo venosa central
(4 débito cardiaco, =¥ (congestdo venosa,
hipotensdo, redistribuicdo de fluxo) 1 pressao intra-abdominal)

Agressio cardiaca / \ Agressdo renal
* Insuficiéncia cardiaca aguda * Lesdo renal aguda
ou crdnica descompensada s SiN DROME Y (p. ex., glomerulonefrite)
* Isquemia miocérdica CARDIORRENAL « Doenga renal crnica
* Valvopatias Ciclo de retroalimentagéo + Obstrugdo do trato urindrio
* Arritmias de lesdo mutua e progressiva / + Estenose bilateral das
+ Cardiomiopatias | artérias renais
(incluindo disfuncéo de VD) ‘ » Nefrotoxicidade
(p. ex., farmacos, contraste)
Fatores sistémicos e comorbidades
\ * Sepse * Doengas infiltrativas
« Diabetes mellitus  Cirrose
* Vasculites « Alteragbes metabdlicas
e disturbios eletroliticos
Consequéncias clinicas e estruturais
* Anemia * Disfungao microvascular * Progresso da disfuncao
« Sobrecarga volémica o Les3o tubular e apoptose cardiaca e renal
e congestdo persistente « Fibrose miocirdica * Pior progndstico

* Maior risco de arritmias e tubulointersticial

Fonte: Elaborada pelos autores com base em MCCALLUM; TESTANI (2023), JUNHO et al. (2022), ZHAO et al.

(2025) e LAM et al. (2026).

Além da hemodinamica, a sindrome cardi-
orrenal envolve inflamagao sistémica, estresse
oxidativo e disfun¢do endotelial. A ativagao de
NF-kB, a produgao de citocinas pro-inflamato-
rias e o excesso de espécies reativas de oxigénio
reduzem a biodisponibilidade de 6xido nitrico,
promovendo vasoconstri¢ao e disfun¢ao micro-
vascular. A lesdo mitocondrial diminui a efici-
éncia energética de cardiomiocitos e células tu-
bulares e pode favorecer apoptose e liberagao
de sinais de dano. Ao mesmo tempo, vias pro-
fibroticas, como TGF-beta/Smad ¢ Wnt/beta-
catenina, estimulam deposi¢do de matriz extra-
celular, fibrose miocardica e fibrose tubuloin-
tersticial. A partir desse ponto, a sindrome

deixa de depender apenas de alteragdes transi-
torias de pressdo e volume e passa a incorporar
remodelamento estrutural progressivo (JUNHO
et al., 2022; ZHAO et al., 2025).

Quando a doenga renal € o componente pre-
dominante, varios mecanismos agravam a fun-
¢do cardiaca. Toxinas urémicas, inflamacao e
estresse oxidativo promovem disfunc¢ao endote-
lial e rigidez arterial, aumentando a pos-carga e
favorecendo hipertrofia e fibrose ventricular.
Retencao de sodio e agua eleva o volume circu-
lante, enquanto anemia, acidose e distirbios
eletroliticos aumentam a demanda cardiovascu-
lar e a predisposi¢do a arritmias. Alteracdes do
metabolismo mineral da doenca renal cronica
também participam do remodelamento vascular
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e cardiaco. Dessa forma, a agressdo ao coragdo
resulta da soma de sobrecarga hemodinamica,
alteracdes metabolicas, disfun¢cdo microvascu-
lar e sinalizagdo inflamatoria e fibrogénica (JU-
NHO et al., 2022; LAM et al., 2026).

Dessa forma, a fisiopatologia da sindrome
cardiorrenal deve ser entendida como uma rede
de interagdes, € nao apenas como uma sequén-
cia linear de faléncia de um o6rgao seguida do
outro. Hipoperfusao arterial, congestao venosa,
retencao de sodio, ativacdao do sistema renina-
angiotensina-aldosterona e do sistema simpa-
tico, disfuncdo endotelial, inflamacao, estresse
oxidativo, alteragdo mitocondrial e fibrose po-
dem coexistir ¢ reforgar-se mutuamente. A in-
terpretacao fisiopatologica deve integrar estado
volémico, perfusdo, pressao venosa e contexto
clinico, reconhecendo que o mecanismo domi-
nante pode se modificar ao longo da evolucdo
da doenga (MCCALLUM; TESTANI, 2023;
LAM et al., 2026).

Avaliacao Clinica

A avaliagdo clinica dos pacientes deve inte-
grar a funcdo renal, o contexto clinico, o grau
de congestdo, a perfusdo e a resposta ao trata-
mento. Considerando a interdependéncia entre
coracdo e rins, o médico deve buscar fatores
que demonstrem sinais de congestdo sistémica
ou pulmonar, evidéncias de disfungdo organica,
principalmente renal e circulatéria, além de al-
teragdes laboratoriais e de imagem que auxi-
liem na estratificacdo do paciente. A avaliacdo
deve, ainda, permitir o reconhecimento precoce
de complicagdes e a monitorizagdo da resposta
as medidas terapéuticas.

A congestao ¢ um dos principais elementos
a serem avaliados na sindrome cardiorrenal. Ela
pode se manifestar predominantemente no ter-
ritorio pulmonar ou sistémico, de acordo com o
perfil hemodinamico do paciente. Na presenc¢a
de congestao pulmonar, devem ser pesquisados

sinais e sintomas como dispneia, ortopneia, ta-
quipneia, estertores crepitantes e hipoxemia. Na
congestao sistémica, destacam-se edema perifé-
rico, turgéncia jugular, hepatomegalia e ascite.
A presenga e a persisténcia desses achados de-
vem ser interpretadas em conjunto com a evo-
lucdo clinica, uma vez que a congestdo venosa
também pode repercutir sobre a circulagdo renal
e contribuir para a deterioragdo da fung¢do renal
(MCCALLUM; TESTANI, 2023; WALL-
BACH et al., 2025)

A avaliagdo da perfusdo também ¢ indis-
pensavel, sendo realizada por meio da analise
da pressdo arterial, frequéncia cardiaca, tempe-
ratura das extremidades e tempo de enchimento
capilar. Esses parametros permitem uma avali-
acdo global do estado hemodinamico ¢ devem
ser interpretados em conjunto com outros acha-
dos clinicos. A diurese constitui outro parame-
tro relevante, especialmente durante a evolugao
de pacientes com congestdo e durante o trata-
mento diurético. Oliguria ou antria podem
acompanhar alteragdes importantes da fungdo
renal, mas nao devem ser interpretadas isolada-
mente como evidéncia de lesdo renal, pois seu
significado depende do contexto volémico e he-
modinamico.

A redugdo da funcao renal também pode le-
var ao acumulo de solutos e toxinas urémicas,
particularmente em estagios avancados da dis-
funcdo renal. Manifestacdes neurologicas, gas-
trointestinais € metabolicas podem ocorrer nes-
ses pacientes, devendo ser reconhecidas no con-
texto clinico. Entretanto, tais manifestacoes sao
inespecificas e ndo constituem, isoladamente,
critérios para caracterizacao da sindrome cardi-
orrenal.

Avaliacdo da Func¢ao Renal

Os exames laboratoriais sao fundamentais
ndo apenas para a avaliagdo da func¢do renal,
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mas também para a estratificacdo e o acompa-
nhamento da evolugao clinica. Entre os princi-
pais parametros estdo a creatinina sérica, a taxa
de filtragdo glomerular estimada, a ureia, o dé-
bito urinario e os eletrélitos. A interpretacao
desses parametros deve ser integrada ao quadro
clinico, a condi¢ao volémica e a evolugdao do
paciente, evitando que um Unico valor laborato-
rial seja utilizado como representacdo isolada
da fungao renal.

A creatinina sérica permanece como um dos
principais marcadores de funcdo renal, mas
apresenta limita¢des importantes, especialmen-
te na sindrome cardiorrenal. Alteragdes de vo-
lume e de hemodindmica podem modificar a
concentragdo sérica de creatinina sem necessa-
riamente refletir dano estrutural renal. Por esse
motivo, a elevacdo da creatinina deve ser inter-
pretada em conjunto com a presen¢a de conges-
tdo, perfusdo, diurese e resposta ao tratamento
(DAMMAN; TESTANI, 2024).

Outro ponto fundamental € a interpretagdo
da creatinina durante a descongestdo. Uma ele-
vacdo discreta ou transitoria pode ocorrer du-
rante o tratamento da insuficiéncia cardiaca e
ndo deve ser automaticamente interpretada
como lesdo renal aguda estrutural. Quando ha
melhora da congestao, manuten¢ao da perfusao
e resposta adequada a terapia, essa alteragdo
pode refletir mudangas funcionais e hemodina-
micas associadas ao tratamento. Em contrapar-
tida, aumento progressivo da creatinina acom-
panhado de oligtria, hipoperfusao, congestao
persistente ou outros sinais de lesdo renal deve
aumentar a suspeita de injuria renal clinica-
mente relevante (DAMMAN; TESTANI, 2024;
MCCALLUM; TESTANI, 2023).

Biomarcadores

Além dos marcadores convencionais de
fungdo renal, biomarcadores cardiacos e renais
podem acrescentar informagdes a avaliagao dos

pacientes com sindrome cardiorrenal. BNP e
NT-proBNP sdao utilizados na avaliagdo do
estresse e da sobrecarga cardiaca, enquanto a
troponina pode fornecer informacdes sobre
lesdo miocardica. No componente renal, bio-
marcadores como NGAL, KIM-1 ¢ IL-18 tém
sido estudados principalmente por sua capaci-
dade de identificar altera¢des associadas a lesdao
tubular e podem complementar a avaliagdo
convencional (GALLO et al., 2023).

O NGAL pode apresentar elevagdo precoce
diante de lesdo tubular, o KIM-1 esta relacio-
nado a lesdo do epitélio tubular, particularmen-
te no tabulo proximal e a IL-18 esta relacionada
a vias inflamatorias associadas a injaria renal.
Apesar desse potencial, esses biomarcadores
nao devem ser considerados indispensaveis ou
interpretados isoladamente. Sua utilizagdo € li-
mitada por especificidade variavel, disponibili-
dade e possibilidade de elevacdo em outros pro-
cessos inflamatorios, infecciosos ¢ doengas cro-
nicas. Assim, o seu real maior valor esta na pos-
sibilidade de complementar, e ndo substituir, a
avalia¢do clinica e os marcadores convencio-
nais de funcao renal (GALLO et al., 2023).

Prognéstico

O prognostico da sindrome cardiorrenal ¢
influenciado por multiplos fatores, incluindo a
gravidade da disfuncao cardiaca e renal, idade,
comorbidades, episddios de descompensagao,
estado volémico, perfusdo e resposta ao trata-
mento. Dessa maneira, a classificagdo fenoti-
pica da sindrome contribui para a compreensao
do contexto clinico, mas ndo deve ser utilizada
isoladamente para estimar o risco individual. A
avaliacdo prognostica deve considerar a evolu-
¢ao do paciente e a interagdo entre os diferentes
determinantes clinicos e laboratoriais.

De maneira geral, as complicagdes estao re-
lacionadas a intensidade e a persisténcia da dis-
fungdo organica. O choque cardiogénico, por
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exemplo, associa-se a reducdo importante do
débito cardiaco e a hipoperfusao de 6rgaos vi-
tais. A deterioracdo da fung¢do renal pode favo-
recer sobrecarga volémica, resisténcia aos diu-
réticos e disturbios hidroeletroliticos, como hi-
percalemia e acidose metabolica. Em pacientes
com doenga renal cronica, um quadro de ane-
mia e alteragdes do metabolismo mineral tam-
bém podem contribuir para a progressao da do-
enca e para o aumento do risco cardiovascular
(GUARICCI et al., 2024).

A congestao residual apds o tratamento me-
rece aten¢do particular, pois pode indicar res-
posta insuficiente a descongestdo e associar-se
a maior risco de eventos adversos. Da mesma
forma, a trajetdria da funcdo renal deve ser in-
terpretada em conjunto com a resposta clinica:
uma alteracdo transitoria da creatinina durante
uma descongestao eficaz ndo possui 0 mesmo
significado de uma deterioragdo renal progres-
siva acompanhada de congestdo persistente, hi-
poperfusdo ou outros sinais de lesdo organica.
Dessa forma, a fun¢ao renal deve ser avaliada
dinamicamente, € ndo apenas por meio de um
valor isolado (DAMMAN; TESTANI, 2024;
WALLBACH et al., 2025)

Assim, a avaliacdo prognostica deve inte-
grar congestdo residual, fun¢do renal, perfusao,
resposta a descongestdo, biomarcadores e evo-
lucdo clinica. Essa abordagem permite uma es-
tratificagdo mais adequada do risco e fornece
elementos para individualizar o tratamento, es-
tabelecendo a transi¢do entre a avalia¢ao diag-
nostica e 0 manejo clinico da sindrome cardior-
renal.

Manejo Clinico

O manejo da sindrome cardiorrenal deve ser
orientado pelo fendtipo clinico, pela condicdo
precipitante e pela interacdo entre congestdo,
perfusdo e funcdo cardiaca e renal. Embora a

abordagem terapéutica deva ser individuali-
zada, o controle da sobrecarga volémica ocupa
posicdo central, especialmente nos pacientes
com insuficiéncia cardiaca aguda e sinais de
congestdo. Nesse contexto, o objetivo ndo ¢
apenas reduzir o excesso de volume, mas pro-
mover uma descongestdo efetiva sem compro-
meter a perfusdo dos 6rgdos, mantendo acom-
panhamento continuo da fun¢do renal e das
condi¢des hemodinamicas. A disfun¢do renal,
portanto, ndo deve ser interpretada isolada-
mente como um motivo para limitar a descon-
gestdo quando a congestdo permanece clinica-
mente significativa, uma vez que a persisténcia
desta também se associa a desfechos desfavora-
veis (MCCALLUM; TESTANI, 2023; DAM-
MAN; TESTANI, 2024).

Controle da Congestio e Terapia Diuré-
tica

Os diuréticos de al¢a constituem a base da
descongestdo farmacologica nos pacientes com
sobrecarga volémica. A furosemida ¢ ampla-
mente utilizada e pode ser administrada por via
oral ou intravenosa, sendo a via intravenosa
particularmente util em situagdes de maior gra-
vidade, quando ha necessidade de resposta mais
previsivel ou quando a absor¢do gastrointesti-
nal pode estar comprometida. A estratégia deve
ser ajustada de acordo com a resposta indivi-
dual, evitando tanto a descongestdo insuficiente
quanto a retirada excessiva de volume.

A resposta ao tratamento deve ser acompa-
nhada de forma dinamica, considerando diu-
rese, balango hidrico, peso corporal, pressdo ar-
terial, sinais clinicos de congestdo e, quando
disponivel, parametros de resposta natriurética,
como o sodio urinario. A avaliagdo seriada per-
mite verificar se a estratégia adotada esté efeti-
vamente promovendo elimina¢do de sodio e
agua ou se € necessdrio intensificar o trata-
mento. Dessa forma, a dose do diurético ndo
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deve ser determinada exclusivamente por valo-
res laboratoriais isolados, mas pela combinagao
entre estado volémico, resposta clinica e tole-
rancia hemodinamica.

Quando a resposta inicial ¢ insuficiente,
pode ser necessaria a intensificagdo progressiva
da terapia diurética (MCCALLUM; TESTANI,
2023). A resisténcia aos diuréticos constitui um
dos principais desafios no manejo da sindrome
cardiorrenal e pode estar relacionada a redugdo
da entrega do fairmaco ao néfron, alteragdes na
farmacocinética, ativagdo neuro-hormonal, hi-
pertrofia e hiperatividade dos segmentos distais
do néfron e persisténcia da congestdo. Nesses
casos, simplesmente aumentar repetidamente a
dose de um unico diurético pode ndo ser
suficiente, sendo necessario considerar estraté-
gias de bloqueio sequencial do néfron.

O bloqueio sequencial consiste na associa-
¢do de farmacos que atuam em diferentes seg-
mentos do néfron, permitindo potencializar a
natriurese quando a resposta ao diurético de
alca ¢ inadequada. Diuréticos tiazidicos ou tia-
zidico-similes podem ser associados em situa-
coes selecionadas, especialmente quando ha re-
sisténcia diurética. Essa estratégia, entretanto,
exige monitorizacdo cuidadosa dos eletrdlitos e
da funcao renal, uma vez que a combinagdo
pode aumentar o risco de hipocalemia, hipona-
tremia, hipotensao e alteragdes da fung¢ao renal.
Assim, a intensifica¢do do tratamento deve ser
acompanhada de reavaliacao frequente, e ndo
realizada de forma automatica.

Outro recurso que ganhou destaque no con-
texto da descongestdo ¢ a acetazolamida, inibi-
dor da anidrase carbdnica que atua predominan-
temente no tibulo proximal. O estudo ADVOR
demonstrou que a associagdo de acetazolamida
a terapia diurética de alga aumentou a probabi-
lidade de descongestao bem-sucedida em paci-
entes com insuficiéncia cardiaca aguda e sobre-
carga volémica, refor¢cando o conceito de que a

combinagdo de mecanismos de a¢do pode au-
mentar a eficiéncia da terapia diurética (MUL-
LENS et al., 2022; MEEKERS et al., 2023).

Além da maior eficiéncia da descongestao,
andlises do ADVOR demonstraram que o efeito
da acetazolamida sobre a descongestao deve ser
interpretado em conjunto com a fun¢ao renal. A
utilizacdo dessa estratégia ndo elimina a neces-
sidade de monitorizacdo, mas amplia as possi-
bilidades terapéuticas diante de pacientes que
apresentam congestao persistente e resposta in-
suficiente ao tratamento convencional (MEE-
KERS et al., 2023).

Interpretacio da Fun¢do Renal durante
a Descongestao
Um dos pontos mais importantes do manejo

da sindrome cardiorrenal ¢ a interpretacao da
funcdo renal durante o processo de desconges-
tao. Conforme discutido anteriormente, a eleva-
¢do da creatinina pode ocorrer em consequéncia
de alteracdoes hemodinamicas e volémicas sem
representar necessariamente lesdo estrutural re-
nal. Por isso, uma piora transitoria da funcao re-
nal durante uma descongestdo efetiva ndo deve,
isoladamente, determinar a interrupcao da tera-
pia diurética em um paciente que permanece
congesto (DAMMAN; TESTANI, 2024; MC-
CALLUM; TESTANI, 2023).

Essa interpretacdo deve, entretanto, ser con-
textualizada. Uma elevacao da creatinina acom-
panhada de melhora da congestdo, manutenc¢ao
da pressdo arterial e auséncia de sinais de hipo-
perfusdo pode representar uma alteragdo funci-
onal associada @ mudanga hemodinamica pro-
duzida pela retirada de volume. Em contrapar-
tida, a elevagdo progressiva da creatinina asso-
ciada a oliguria, hipotensao, hipoperfusao, con-
gestdo persistente ou outros sinais de lesdo re-
nal deve despertar maior preocupagdo quanto a
presenca de uma injuria renal clinicamente re-
levante.
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Assim, a funcdo renal ndo deve ser utilizada
como um marcador isolado de sucesso ou fra-
casso terapéutico. O objetivo do tratamento ¢
alcangcar uma descongestdo eficaz e clinica-
mente tolerada, e ndo simplesmente preservar
um determinado valor de creatinina. Essa pers-
pectiva ¢ particularmente importante porque a
persisténcia da congestdo pode representar
risco progndstico maior do que uma alteracao
transitoria da funcdo renal ocorrida durante uma
descongestao bem-sucedida (DAMMAN; TES-
TANI, 2024).

Essa interpretacdo também reforga a neces-
sidade de integragdo entre as informagdes dis-
cutidas na avaliacdo clinica ¢ as decisoes tera-
péuticas. A creatinina, a taxa de filtragdo glo-
merular, a diurese e os eletrolitos devem ser
acompanhados em conjunto com os sinais de
congestdo, perfusdo e resposta ao tratamento,
permitindo diferenciar uma alteracdo funcional
transitoria de uma deterioragdo renal potencial-
mente relevante.

Terapias Farmacologicas modificadoras
do Prognostico
Além do controle da congestdo, o manejo

deve contemplar o tratamento da doencga cardi-
aca subjacente e das condicdes associadas, de
acordo com o fenotipo clinico e a fragao de eje-
cdo. Nos pacientes com insuficiéncia cardiaca
com fracdo de ejecdo reduzida, as terapias far-
macoldgicas modificadoras do progndstico in-
cluem inibidores do sistema renina-angioten-
sina, como os inibidores da enzima conversora
da angiotensina e bloqueadores dos receptores
de angiotensina, ou a associacdo sacubitril/ val-
sartana, além de betabloqueadores, antago-nis-
tas dos receptores mineralocorticoides e ini-bi-
dores do cotransportador de sdédio-glicose 2
(SGLT2). A escolha destes medicamentos ¢ a
titulacdo devem considerar pressdo arterial,

funcao renal, potassio sérico e tolerabilidade in-
dividual (HEIDENREICH et al., 2022).

A presenga de disfuncdo renal ndo constitui,
isoladamente, motivo para suspensdo dessas te-
rapias. Pelo contrario, a manuten¢do de trata-
mentos capazes de modificar a historia natural
da insuficiéncia cardiaca pode ser particular-
mente importante em pacientes com compro-
metimento cardiorrenal. Entretanto, a introdu-
¢do ou titulagdo desses medicamentos deve ser
acompanhada de monitorizagdo da funcdo re-
nal, pressdo arterial e eletrdlitos, principal-
mente do potassio, uma vez que alteracdes des-
ses parametros podem exigir ajustes individua-
lizados.

Entre essas terapias, os inibidores de
SGLT2 assumiram particular relevancia por
apresentarem beneficios cardiovasculares e re-
nais em pacientes com insuficiéncia cardiaca,
inclusive naqueles sem diabetes. O DAPA-HF
demonstrou redu¢ao do risco de piora da insu-
ficiéncia cardiaca ou morte cardiovascular com
dapagliflozina em pacientes com fracao de eje-
¢do reduzida, independentemente da presenca
de diabetes (MCMURRAY et al., 2019).

Posteriormente, a evidéncia foi ampliada
para pacientes com fracao de ejecdo superior a
40%. No estudo EMPEROR-Preserved, a em-
pagliflozina reduziu o risco combinado de
morte cardiovascular ou hospitaliza¢do por in-
suficiéncia cardiaca em pacientes com fragdo de
ejecdo preservada, enquanto o estudo DELI-
VER demonstrou beneficio da dapagliflozina
em pacientes com fracdo de ejecao levemente
reduzida ou preservada (ANKER et al., 2021;
SOLOMON et al., 2022).

Esses resultados contribuiram para ampliar
o papel dos SGLT2 no tratamento da insufici-
éncia cardiaca para além do controle glicémico.
Na prética clinica, esses fArmacos podem pro-
duzir uma pequena reducdo inicial da taxa de
filtragdo glomerular, fendmeno que nao deve
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ser automaticamente interpretado como deteri-
oragdo renal progressiva. Assim como ocorre
com outras alteragoes da fung¢ao renal durante o
tratamento, a interpretacdo deve considerar a
evolucao global do paciente e os beneficios car-
diovasculares e renais esperados.

As atualizagoes das diretrizes de insuficién-
cia cardiaca incorporaram essa expansao da evi-
déncia, reforcando o papel dos SGLT2 em dife-
rentes faixas de fracdo de ejecdo e destacando
essencialmente a necessidade de individualiza-
c¢do terapéutica conforme o fenotipo clinico e as
comorbidades (MCDONAGH et al., 2023).

Vasodilatadores e Alteracoes Hemodina-
micas
Em pacientes com insuficiéncia cardiaca

aguda, congestdo e pressdo arterial preservada
ou elevada, vasodilatadores intravenosos, como
os nitratos, podem ser considerados para redu-
zir as pressdes de enchimento e aliviar a con-
gestdo. Seu uso, entretanto, depende das condi-
¢oes hemodinamicas e deve ser evitado ou cui-
dadosamente ajustado em pacientes com hipo-
tensdo ou sinais de hipoperfusdao (HEIDEN-
REICH et al., 2022; MCDONAGH et al.,
2023).

Por outro lado, pacientes que apresentam
baixo débito cardiaco associado a choque car-
diogénico necessitam de abordagem distinta,
direcionada a restauragdo da perfusdo dos Or-
gaos e a estabilizacdo hemodinamica. Nessa si-
tuacdo, agentes inotrépicos podem ser conside-
rados em pacientes selecionados, sobretudo
quando ha hipoperfusdo persistente, mas nao
devem ser empregados rotineiramente apenas
com o objetivo de melhorar a funcdo renal. A
indicagdo deve considerar a gravidade do qua-
dro, o perfil hemodindmico e os potenciais ris-
cos associados a terapia.

Esse contraste refor¢ca que o manejo da sin-
drome cardiorrenal ndo pode ser reduzido a ten-
tativa de aumentar a fun¢do renal de maneira
isolada. Em determinados pacientes, o principal
problema ¢ a congestdo; em outros, predomina
a hipoperfusdo; e, em muitos casos, ambos os
fendmenos coexistem em diferentes graus. A
estratégia terapéutica deve, portanto, responder
ao mecanismo predominante em cada momento
da evolugao clinica.

Ultrafiltracao e Terapia Renal Substitu-
tiva

Em pacientes com congestdo persistente
apesar de tratamento farmacologico adequada-
mente conduzido, estratégias extracorpdreas
podem ser consideradas em situagdes selecio-
nadas. A ultrafiltragdo permite remogao contro-
lada de 4gua e sodio e pode representar uma al-
ternativa em pacientes com sobrecarga volé-
mica refrataria. Entretanto, seus beneficios ndo
justificam sua utilizagdo rotineira como substi-
tuta da terapia diurética convencional (HEI-
DENREICH et al., 2022).

O estudo CARRESS-HF, que comparou
uma estratégia de ultrafiltragdo com tratamento
farmacoldgico escalonado em pacientes com
insuficiéncia cardiaca descompensada, piora da
fungdo renal e congestdo persistente, ndo de-
monstrou superioridade da ultrafiltracdo em re-
lacdo a estratégia farmacologica e levantou pre-
ocupagdes quanto a piora da fungdo renal em
determinados pacientes. Dessa forma, a ultrafil-
tracdo deve ser reservada para situagdes seleci-
onadas, especialmente quando a descongestdao
farmacoldgica adequada ndo se mostra como
uma maneira capaz de controlar a sobrecarga
volémica (BART et al., 2012). Evidéncias pos-
teriores continuam sustentando a necessidade
de selegdo criteriosa dos pacientes, em vez de
sua utilizagdo indiscriminada (FUDIM et al.,
2020).
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A terapia renal substitutiva pode ser neces-
saria em casos de sindrome cardiorrenal grave
e refrataria quando existem indicag¢des clinicas
proprias, como sobrecarga volémica ndo con-
trolavel, distarbios hidroeletroliticos ou acido-
basicos graves e outras complicac¢des da insufi-
ciéncia renal. Sua utilizagao deve ser individu-
alizada e integrada ao prognostico, a condi¢do
hemodindmica e aos objetivos terapéuticos do
paciente.

Monitorizacio e Abordagem Integrada
Durante todo o tratamento, a monitorizagao

deve ser continua e orientada pela evolugao cli-
nica. Pressdo arterial, estado volémico, diurese,
peso corporal, creatinina, taxa de filtracdo glo-
merular e concentracgdes séricas de sodio, potas-
sio € magnésio constituem paradmetros impor-
tantes para acompanhar a resposta e identificar
precocemente complicagdes (MCDONAGH et
al.,2023; HEIDENREICH et al., 2022). Quan-
do disponivel, a avaliacdo da resposta natriuré-
tica pode fornecer informagao adicional sobre a
eficacia da descongestao.

A avaliagdo deve permanecer dinidmica,
uma vez que tanto a persisténcia da congestao
quanto a hipovolemia e a hipotensdo podem
comprometer a funcdo renal. A simples norma-
lizagdo de um marcador laboratorial ndo deve
ser interpretada como sinénimo de sucesso te-
rapéutico se o paciente permanece clinicamente
congesto. Da mesma forma, uma pequena alte-
racdo da creatinina nao deve levar automatica-
mente a suspensao de uma estratégia potencial-
mente eficaz quando ha evidéncias de descon-
gestdo e estabilidade hemodinamica.

Nesse contexto, a conducao da sindrome
cardiorrenal exige integrag@o entre as informa-
¢oOes obtidas na avaliagdo clinica, os marcado-
res laboratoriais, o estado volémico e a resposta
as intervencdes. A abordagem também deve ser
individualizada e, quando necessario, envolver

diferentes areas da assisténcia, particularmente
cardiologia e nefrologia, considerando que de-
cisdes aparentemente benéficas para um dos or-
gaos podem produzir consequéncias sobre o ou-
tro. Essa perspectiva multidisciplinar ¢ especi-
almente relevante nos casos de maior comple-
xidade, nos quais a defini¢do da estratégia tera-
péutica depende do equilibrio entre desconges-
tdo, preservacdo da perfusdo e controle da do-
enga cardiaca e renal subjacente.

Dessa forma, o manejo da sindrome cardi-
orrenal pode ser organizado em trés objetivos
interdependentes: tratar a condig@o precipitante
e a doenga cardiaca ou renal subjacente, promo-
ver descongestdo eficaz e preservar a perfusao
e a funcdo dos 6rgdos. Esses objetivos ndo sao
independentes e podem entrar em tensdo du-
rante a evolugdo clinica, exigindo reavaliagdo
continua. A fung¢ao renal deve ser acompanhada
durante todo o processo, mas alteragdes transi-
torias da creatinina, quando observadas no con-
texto de descongestdo efetiva e estabilidade he-
modindmica, ndo devem ser interpretadas auto-
maticamente como falha terapéutica. Em ultima
analise, o tratamento deve buscar ndo apenas
melhorar um parametro laboratorial isolado,
mas modificar o estado clinico global e reduzir
o risco de novos episodios de descompensagao.

Perspectivas Futuras
Apesar dos avangos na compreensao da sin-

drome cardiorrenal, permanecem desafios rela-
cionados a identificacdo precisa de seus dife-
rentes fenotipos e a distingdo entre alteracdes
funcionais da fung¢ado renal e lesdo estrutural.
Nesse contexto, o desenvolvimento e a valida-
¢do de biomarcadores capazes de refletir de
forma mais especifica a congestao, a lesdo renal
e a resposta as intervencdes podem aprimorar a
estratificacdo de risco e a tomada de decisao cli-
nica. Da mesma forma, estratégias que integrem
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marcadores laboratoriais, parametros hemodi-
namicos e avalia¢do clinica dinamica tendem a
ser particularmente relevantes, considerando a
natureza multifatorial e varidvel da sindrome
(GALLO et al., 2023; ZHAO et al., 2025).

Outro campo de interesse envolve o aper-
feicoamento das estratégias de descongestdo. A
persisténcia da congestdo apresenta importante
relagdo com os desfechos clinicos, enquanto al-
teracdes transitérias da funcdo renal durante
uma descongestdo efetiva nem sempre repre-
sentam lesdo estrutural. Assim, futuras aborda-
gens devem buscar métodos mais precisos para
avaliar a resposta a retirada de volume e indivi-
dualizar a intensidade do tratamento, evitando
tanto a descongestdo insuficiente quanto inter-
vengdes excessivas. A integragdo entre estado
volémico, perfusdo, fungdo renal e resposta te-
rapéutica permanece central para esse objetivo
(DAMMAN; TESTANI, 2024; MCCALLUM;
TESTANI, 2023).

Também sdo necessarias estratégias tera-
péuticas cada vez mais individualizadas, capa-
zes de considerar o fenotipo da insuficiéncia
cardiaca, o grau de disfuncdo renal, as comor-
bidades e a dindmica da resposta ao tratamento.
A consolidagdo de terapias com beneficio car-
diorrenal e o melhor entendimento de suas com-
binacdes poderdo ampliar as possibilidades de
intervencao, sobretudo em pacientes com do-
enca renal mais avancada, grupo ainda sub-re-
presentado em muitos estudos. Nesse cenario,
diretrizes e consensos mais recentes reforcam a
necessidade de aproximar as decisdes cardiold-
gicas e nefrologicas e de incorporar desfechos
cardiovasculares e renais de forma conjunta na
avaliacao dos pacientes (LAM et al., 2026).

Por fim, o avanco da area depende de estu-
dos que definam melhor quais fenotipos de sin-
drome cardiorrenal apresentam maior beneficio
com determinadas estratégias de tratamento e

quais alteracdes da func¢do renal devem modifi-
car a conduta. A tendéncia ¢ que a abordagem
evolua de uma interpretagdo baseada em para-
metros isolados para modelos integrados de fe-
notipagem e monitorizagdo, capazes de orientar
intervengdes mais precoces, individualizadas e
clinicamente relevantes.

CONCLUSAO

A presente revisdo evidencia que a sin-
drome cardiorrenal constitui uma condicao
complexa e dinamica, na qual alteragdes cardi-
acas e renais se influenciam mutuamente por
mecanismos hemodindmicos, neuro-hormo-
nais, inflamatérios e metabolicos. Sua classifi-
cacdo em cinco subtipos contribui para organi-
zar os diferentes padrdes de interagdo entre os
orgdos, mas ndo deve ser interpretada de forma
rigida, uma vez que diferentes mecanismos po-
dem coexistir e modificar-se ao longo da evolu-
¢ao clinica. Nesse contexto, a avaliacdo ade-
quada exige integragdo entre funcdo renal, es-
tado volémico, perfusdo, congestdo, biomarca-
dores e resposta ao tratamento, evitando a inter-
pretacdo isolada de parametros laboratoriais.
Particularmente durante a descongestdo, altera-
¢Oes transitérias da creatinina nao necessaria-
mente representam lesdo renal estrutural ou jus-
tificam a interrup¢do de uma estratégia terapéu-
tica eficaz, devendo ser analisadas em conjunto
com a evolucdo clinica e a persisténcia ou reso-
lucdo da congestdo. O manejo, portanto, deve
ser individualizado e direcionado a causa sub-
jacente, ao controle adequado da sobrecarga vo-
lémica e a preservagdo da perfusdo, incorpo-
rando terapias farmacoldgicas e estratégias
complementares conforme o fenotipo e a res-
posta de cada paciente. Apesar dos avangos re-
centes, permanecem lacunas na identificacao de
fenotipos, na diferenciagdo entre alteragdes
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funcionais e lesdo renal verdadeira e na defini-
cdo das estratégias mais apropriadas para dife-
rentes perfis clinicos. Estudos futuros poderao
contribuir para o desenvolvimento de biomar-

cadores mais especificos, métodos de monitori-
zacdo mais precisos e abordagens terapéuticas
individualizadas, fortalecendo uma perspectiva
verdadeiramente integrada do cuidado cardior-
renal.
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