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RESUMO

Objetivo: A Sindrome Cardiorrenal (SCR) representa um desafio clinico complexo,
caracterizado pela interconexdo patofisiologica entre o coragdo e os rins. Este artigo apresenta
uma revisdo integrativa da literatura, com foco na abordagem diagnéstica e terapéutica
atualizada da SCR. A pesquisa foi realizada na base de dados PubMed, abrangendo o
periodo de 2020 a 2025, resultando na selecao de 10 artigos cientificos relevantes. Os achados
destacam a importancia de biomarcadores emergentes (NGAL, cistatina C, KIM-1), a
utilidade da ultrassonografia Doppler (VEXUS) para avaliagdo da congestdo venosa, e o
papel transformador de novas classes terapéuticas, como os inibidores do cotransportador
sodio-glicose 2 (SGLT2i), agonistas do receptor do peptideo semelhante ao glucagon 1 (GLP-
1 RA) e inibidores do receptor da angiotensina/neprilisina (ARNI). A personalizagdo do
tratamento e a abordagem multidisciplinar sdo cruciais para otimizar os desfechos
cardiorrenais. Este trabalho visa fornecer uma sintese abrangente das evidéncias mais
recentes, contribuindo para uma compreensdo aprofundada e um manejo mais eficaz da
SCR.

Palavras-chave: Sindrome Cardiorrenal 1; Insuficiéncia Cardiaca 2; Doenga Renal Cronica 3;
Biomarcadores 4.

ABSTRACT

Objective: Cardiorenal Syndrome (CRS) represents a complex clinical challenge
characterized by the pathophysiological interconnection between the heart and kidneys. This
article presents an integrative literature review, focusing on the updated diagnostic and
therapeutic approach to CRS. The research was conducted in the PubMed database, covering
the period from 2020 to 2025, resulting in the selection of 10 relevant scientific articles. The
findings highlight the importance of emerging biomarkers (NGAL, cystatin C, KIM-1), the
utility of Doppler ultrasonography (VExUS) for assessing venous congestion, and the
transformative role of new therapeutic classes, such as sodium-glucose cotransporter 2
inhibitors (SGLT2i), glucagon-like peptide 1 receptor agonists (GLP-1 RA), and angiotensin
receptor/neprilysin inhibitors (ARNI). Personalized treatment and a multidisciplinary
approach are crucial for optimizing cardiorenal outcomes. This work aims to provide a
comprehensive synthesis of the latest evidence, contributing to a deeper understanding and
more effective management of CRS.

Keywords: Cardiorenal Syndrome 1; Heart Failure 2; Chronic Kidney Disease 3; Biomarkers
4.

RESUMEN

Objetivo: El Sindrome Cardiorrenal (SCR) representa un desafio clinico complejo
caracterizado por la interconexién fisiopatolégica entre el corazén y los rifiones. Este articulo
presenta una revision integradora de la literatura, centrandose en el enfoque diagndstico y
terapéutico actualizado del SCR. La investigacion se realiz6 en la base de datos PubMed,
abarcando el periodo de 2020 a 2025, lo que resulto en la seleccién de 10 articulos cientificos
relevantes. Los hallazgos destacan la importancia de los biomarcadores emergentes (NGAL,
cistatina C, KIM-1), la utilidad de la ecografia Doppler (VExUS) para evaluar la congestién
venosa y el papel transformador de nuevas clases terapéuticas, como los inhibidores del
cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2i), los agonistas del receptor del péptido similar al
glucagon 1 (GLP-1 RA) y los inhibidores del receptor de angiotensina/neprilisina (ARNI). El
tratamiento personalizado y un enfoque multidisciplinario son cruciales para optimizar los
resultados cardiorrenales. Este trabajo tiene como objetivo proporcionar una sintesis
completa de la evidencia mas reciente, contribuyendo a una comprension mas profunda y un
manejo mas eficaz del SCR.

Descriptores: Sindrome Cardiorrenal 1; Insuficiencia Cardiaca 2; Enfermedad Renal Crénica
3, Biomarcadores 4.
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Introducao

A Sindrome Cardiorrenal (SRC) abrange disfungdes complexas
envolvendo sistema cardiaco e sistema renal, desencadeando uma cascata de
processos envolvendo feedbacks que culminam em diversos prejuizos para ambos os
sistemas. Identificar o nexo causal desta sindrome pode ser desafiador, haja vista que
a presenca de fatores de risco como hipertensao arterial, diabetes, aterosclerose e
dislipidemia exercem uma influéncia intrinseca em ambos os sistemas’.

Em relacdo a abordagem diagnostica, os biomarcadores sdo importantes
mecanismos de avaliacdo de diagndstico e prognostico, pois refletem alteragdes
hemodindmicas de forma a evidenciar danos cardiacos e renais. Entre os principais
biomarcadores cardiacos destacam-se as troponinas cardiacas e peptideos
natriuréticos, quando elevados, indicam risco cardiovascular (CV) e, paralelamente,
piora nos quadros de Doenca Renal Cronica? (DRC).

Acerca dos biomarcadores renais, a creatinina sérica e a taxa de filtracao
glomerular (TFG) continuam amplamente utilizadas, embora influenciadas por
fatores ndo renais, o que reforca o valor de novos biomarcadores como
cistatina C e NGA2.

O tratamento da SRC torna-se um desafio, tendo em vista complexidade,
os biomarcadores exercem influéncia na abordagem terapéutica, assim prioriza-se
medicamentos que retardam a queda da funcdo renal, bem como melhoram os
indices cardiovasculares, sendo relevante para o prognéstico.

Objetivo

Este artigo visa discutir a abordagem diagnéstica e terapéutica atualizada
da SCR, com base em uma revisdo integrativa da literatura.

Metodologia

O presente estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura sobre
a abordagem diagnéstica e terapéutica atualizada da SCR. A busca foi realizada na
base de dados PubMed/MEDLINE através de uma estratégia de busca construida a
partir da combinacdo dos termos MeSH e palavras-chave utilizando os descritores
“Cardiorenal Syndrome”, “Diagnosis”, “Biomarkers” e “Therapeutics”, combinados
com operadores AND/OR. Abrangendo o periodo dos tdltimos cinco anos (2020-
2025), resultando em 34 publicagdes iniciais apds a aplicacdo dos filtros de texto
completo gratuito e estudos em humanos.

Os critérios rigidos de selecdo adotados a partir deste momento foram:
artigos publicados em lingua inglesa, portuguesa ou espanhola, completos, e com
foco nos aspectos clinicos e terapéuticos da SCR, especialmente aqueles alinhados as
atualizacdes mais recentes, como as diretrizes KDIGO 2024.

A anélise foi realizada através da triagem dos titulos e resumos, seguida
da leitura critica, principalmente dos desenhos metodolégicos e dos resultados dos
artigos pré-selecionados. Dentre as publicagdes levantadas, priorizamos aquelas que
apresentavam evidéncias robustas sobre biomarcadores emergentes (NGAL,
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cistatina C, KIM-1), métodos de imagem (VExUS) e o papel transformador de novas
classes terapéuticas (SGLT2i, ARNI, GLP-1 RA).

A selecdo final contempla as pesquisas mais relevantes que abordam
desde o aspecto fisiopatolégico até as intervencdes terapéuticas, oferecendo uma
visdo ampla do tema. Essa abordagem permitiu identificar 10 estudos fundamentais
que atendiam a todos os critérios estabelecidos, para compor a amostra final da
revisdo. O processo de selecdo seguiu as etapas recomendadas para revisdes
sistematicas: identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusao.

Resultados

A andlise dos artigos selecionados revela uma evolugdo significativa na
compreensao da SCR, com énfase na identificagdo precoce, estratificagdo de risco e
estratégias de manejo personalizadas. O diagnéstico da SCR ¢é multifacetado,
exigindo uma avaliacdo cuidadosa da fungdo cardiaca e renal.

A classificagdo da SCR em cinco tipos é fundamental para guiar o
diagnostico diferencial e a escolha terapéutica, reconhecendo que um avango notavel
no diagndstico precoce reside na utilizagdo de biomarcadores, estudos exploram o
potencial de biomarcadores como NGAL, KIM-1 e cistatina C para identificar lesdo
renal aguda em estdgios iniciais, 0 que pode aprimorar a estratificacdo de risco e
permitir intervengdes mais oportunas?.

A coexisténcia de IC e DRC demanda uma abordagem diagnostica
integrada e multidisciplinar, o que enfatiza a necessidade de considerar sinais e
sintomas do paciente em conjunto com outros fatores. A congestdo venosa emerge
como fator diagndstico chave na nefropatia congestiva, sendo necessaria a avaliagado
da sobrecarga de fluidos e seus efeitos sistémicos. Nesse contexto, a ultrassonografia
Doppler, particularmente o sistema VExUS (Venous Excess Ultrasound Score), tem
se mostrado uma ferramenta promissora, pois avalia a congestdao venosa e predi¢ao
de lesdo renal aguda, oferecendo uma avaliacdo ndo invasiva da hemodinamica
renal e venosa. Além disso, estudos reforcam a utilidade do VExUS como ferramenta
diagnostica para avaliar a congestdo vascular na SCR tipo 1, que é central para a
tisiopatologia da insuficiéncia cardiaca (IC) 46910,

Ademais, para pacientes com IC com fracdo de ejecao preservada (ICFEp)
existe a complexidade diagnostica e a necessidade de critérios especificos para essa
populacdo, dada a sua crescente prevaléncia e os desafios no manejo. O tratamento
da SCR visa otimizar a fun¢do cardiaca quanto renal, a descongestdo eficaz é uma
pedra angular do tratamento, com diuréticos de alca sendo a terapia padrao. No
entanto, a heterogeneidade da SCR e a resposta varidvel aos diuréticos, sublinham a
necessidade de estratégias mais refinadas”2.

Os avangos terapéuticos recentes tém transformado o manejo da SCR. Os
inibidores do cotransportador sédio-glicose 2 (SGLT2i), agonistas do receptor do
peptideo semelhante ao glucagon 1 (GLP-1 RA) e inibidores do receptor da
angiotensina/neprilisina (ARNI) tém demonstrado capacidade de melhorar os
desfechos cardiorrenais, oferecendo protecdo tanto ao coragao quanto aos rins. Além
disso, os SGLT2i tém demonstrado eficdcia na reducdo da congestdo e melhora dos

2

desfechos renais. A personalizacdo do tratamento ¢é facilitada pelo uso de
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biomarcadores, que podem guiar terapias farmacolégicas e ndo farmacolégicas
direcionadas® ¢ 3.

A abordagem multidisciplinar, que integra o tratamento da IC e da DRC
visa um manejo mais completo e eficaz. A importancia da organizagdo do cuidado é
demonstrada pela criacdo de unidades cardiorrenais especializadas, as quais visam
otimizar o diagndstico e o manejo de pacientes complexos, garantindo a
implementacdo de terapias que reduzem a mortalidade cardiovascular e as
internacOes hospitalares. Finalmente, a descongestdo guiada por VExUS, representa
uma estratégia terapéutica promissora. Ao permitir um manejo mais preciso e
individualizado da terapia diurética, o VExUS otimiza a resposta ao tratamento e
contribui para a recuperacao da fungao renal, especialmente na SCR tipo 148 9,10,

Discussao

A SCR representa um desafio clinico e fisiopatolégico crescente, exigindo
uma abordagem diagndstica e terapéutica que transcenda a visdo
compartimentalizada de coragdo e rins. A presente revisdo integrativa, ao sintetizar
as evidéncias mais recentes, corrobora a necessidade de uma compreensao integrada
e multidisciplinar da SCR, conforme preconizado por diversos autores 2 ©.

Um dos avancos mais significativos na abordagem da SCR reside na
capacidade de identificar a lesdo renal em estadgios mais precoces, quando
abordamos aprimoramento diagndstico referente aos biomarcadores e imagem. A
dependéncia histérica da creatinina sérica e da TFG apresenta limitacdes bem
documentadas, como a influéncia de fatores nao renais e o retardo na deteccido da
lesdo?. Neste contexto, a emergéncia de biomarcadores como a NGAL, a KIM-1 e a
Cistatina C, oferece uma janela de oportunidade para a estratificacdo de risco e
intervencdo mais oportunad. Estes biomarcadores refletem o dano tubular e a
disfun¢do glomerular de forma mais sensivel do que os marcadores tradicionais,
permitindo uma avaliagdo mais precisa do prognostico cardiorrenal.

Paralelamente, a avaliacdo da congestdo venosa emergiu como um pilar
diagnostico fundamental, especialmente na SCR Tipo 1 (aguda). A congestao, e nao
apenas o baixo débito cardiaco, é um fator chave na nefropatia congestiva®. A
ultrassonografia Doppler, e em particular o escore VExUS (Venous Excess
Ultrasound Score), representa uma ferramenta ndo invasiva e promissora para
quantificar a sobrecarga de fluidos e predizer a Lesdo Renal Aguda °. Embora
tenhamos estudos demonstrando que a descongestdo guiada por VExUS nao
melhorou a probabilidade de recuperacdo da funcdo renal em pacientes com SCR
Tipo 1, o estudo confirmou que esta abordagem melhorou as chances de
descongestao efetival0. Este achado sugere que o VExUS é um excelente guia para a
terapia diurética, otimizando a retirada de fluidos, o que é crucial para o manejo da
IC e, indiretamente, para a protecdo renal.

A dltima década testemunhou uma verdadeira revolucdo no manejo
farmacoloégico da SCR, impulsionada por novas classes de medicamentos que
oferecem protecao dual, tanto cardiaca quanto renal. Os SGLT2i, como a
dapagliflozina e a empagliflozina, destacam-se por sua capacidade de reduzir a
congestdo e melhorar os desfechos renais, independentemente do status diabético do
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paciente, compreendendo que os SGLT2i alteram a hemodindmica renal e
promovem efeitos metabdlicos e anti-inflamatérios que beneficiam o eixo
cardiorrenal®.

Além dos SGLT2i, os ARNI e os GLP-1 RA também demonstraram um
papel transformador. Os ARNI, ao inibir a neprilisina, aumentam os niveis de
peptideos natriuréticos, promovendo vasodilatagdo e natriurese, o que é benéfico
tanto para a IC quanto para a funcdo renal [4]. A inclusdo dessas terapias,
juntamente com a finerenona (um antagonista do receptor mineralocorticoide nao
esteroidal), reflete uma mudanca de paradigma, onde o tratamento ndo visa apenas
o sintoma, mas sim a modificacdo da doenga em ambos os 6rgaos®.

A complexidade da SCR, especialmente em pacientes com IC com ICFEp,
onde a disfuncdo renal e a ICFEp sdo “dois lados da mesma moeda”, exige uma
abordagem personalizada. A estratificagdo de risco guiada por biomarcadores e a
monitorizacdo da congestdo por VExUS permitem que as terapias sejam
direcionadas de forma mais eficaz, superando a resposta variavel aos diuréticos de
alca’.

A necessidade de uma abordagem integrada culmina na proposta de
organizagdo do cuidado. O estabelecimento de Unidades Cardiorrenais (UCRs)
especializadas, conforme discutido por Leén-Roman et al 8, é crucial para otimizar o
diagnostico e o manejo de pacientes complexos. As UCRs garantem a implementagao
de terapias baseadas em evidéncias que comprovadamente reduzem a mortalidade
cardiovascular e as internacdes hospitalares, promovendo uma colaboracdo mais
estreita entre cardiologistas e nefrologistas.

Em suma, a evolucdo da abordagem da SCR é marcada pela transicao de
um manejo reativo para um manejo proativo e preditivo. A combinacdo de
diagnosticos mais sensiveis (biomarcadores e VExUS) com terapias modificadoras da
doenca (SGLT2i, ARNI, GLP-1 RA) e a organizac¢do do cuidado em UCRs sinalizam
uma nova era no tratamento da SCR, com o objetivo final de otimizar os desfechos
cardiorrenais e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

Consideracoes Finais

A SCR é uma condicdo complexa que exige abordagem diagnodstica e
terapéutica integrada e multidisciplinar. Os avangos recentes na identificagdo de
biomarcadores emergentes, na utilizagdo de ferramentas de imagem como o VExUS
para avaliacdo da congestdo venosa, e na introducao de novas classes terapéuticas
como os SGLT2i, GLP-1 RAs e finerenona, tém transformado significativamente o
manejo da SCR. A personalizacdo do tratamento, guiada por compreensao
aprofundada da fisiopatologia e dos mecanismos interligados entre coracao e rins, é
fundamental para otimizar os desfechos clinicos e melhorar a qualidade de vida dos
pacientes.
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