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RESUMO: A sindrome hepatorrenal (SHR) é uma forma grave de lesdo renal aguda
funcional que ocorre em pacientes com cirrose avan¢ada, marcada por vasodilatacao
esplancnica, disfuncdo circulatéria sistémica e vasoconstricdo renal desproporcional.
Entre os fatores precipitantes, a hemorragia digestiva — especialmente a varicosa, na
vigéncia de hipertensdo portal — ocupa papel central ao agravar a hipovolemia efetiva,
desorganizar a autorregulacdo renal e ativar eixos neuro-hormonais (SRAA e SNS),
culminando em queda do fluxo renal e reducao da taxa de filtragdo glomerular. A adogao
de definicdes dinamicas de AKI em cirrose e a reclassificagdo da HRS-1 para HRS-AKI
permitiram diagnostico mais precoce e manejo mais oportuno, com impacto progndstico.
Este trabalho revisa criticamente evidéncias recentes (2022-2025) sobre a SHR
precipitada por hemorragia digestiva, abrangendo fisiopatologia, diagndstico diferencial,
biomarcadores (p. ex. cistatina C, NGAL), estratégias farmacoldgicas (albumina +
vasoconstritores como terlipressina ou norepinefrina), papel do TIPS no contexto do
sangramento e critérios de transplante (LT/CLKT/SLKT). Discutem-se ainda
complicagbes associadas a terlipressina (incluindo eventos isquémicos gastrintestinais
raros) e algoritmos praticos para a abordagem integrada do paciente cirrdtico com
sangramento digestivo e risco de SHR. A literatura recente converge para a importancia
do reconhecimento precoce, expansao volémica com albumina e vasoconstricao dirigida
como pilares iniciais, reservando TIPS para cenarios selecionados (controle de varizes de
alto risco/refratariedade e descompressdo portal) e transplante hepatico como
tratamento definitivo quando ndo ha resposta farmacolégica.
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ABSTRACT: Hepatorenal syndrome (HRS) is a severe, functional form of acute kidney
injury in advanced cirrhosis, driven by profound splanchnic vasodilation, systemic
circulatory dysfunction, and disproportionate renal vasoconstriction. Gastrointestinal
bleeding, particularly variceal hemorrhage under portal hypertension, is a major
precipitant that worsens effective hypovolemia, derails renal autoregulation, and
activates neurohormonal systems (RAAS and SNS), leading to decreased renal blood flow
and reduced glomerular filtration. The dynamic AKI definitions in cirrhosis and
reclassification of HRS-1 to HRS-AKI have enabled earlier diagnosis and more timely
management. This review synthesizes recent evidence (2022-2025) on bleeding-
triggered HRS, covering pathophysiology, differential diagnosis, biomarkers (e.g., cystatin
C, urinary NGAL), pharmacologic therapy (albumin plus vasoconstrictors such as
terlipressin or norepinephrine), the role of TIPS in bleeding control and portal
decompression, and transplantation criteria (LT/CLKT/SLKT). We also discuss
terlipressin-related adverse events (including rare gastrointestinal ischemia) and
practical algorithms for integrated care. Contemporary literature emphasizes early
recognition, albumin volume expansion, and targeted vasoconstriction as initial pillars,



reserving TIPS for selected scenarios (high-risk/refractory variceal bleeding, portal
decompression) and liver transplantation as the definitive therapy when medical
treatment fails.

Keywords: Hepatorenal syndrome. Gastrointestinal bleeding. Cirrhosis; Acute kidney
injury. Terlipressin. TIPS. Liver transplantation.contraceptives. Thrombotic risk.

1.INTRODUCAO

A transicdo da cirrose compensada para a fase descompensada — tipicamente
marcada por ascite, encefalopatia e hemorragia varicosa — redefine o progndstico e
multiplica o risco de disfun¢bes de 6rgaos, incluindo a SHR. Na fase descompensada, a
hipertensao portal promove vasodilatacao esplancnica mediada por 6xido nitrico e outros
vasodilatadores, com queda do volume arterial efetivo, ativacdo de SRAA/SNS, retencdo
hidrossalina e vasoconstricdo renal. Na presenca de hemorragia digestiva, a perda
volémica aguda e a resposta inflamatoéria amplificam essa cascata, predispondo a HRS-
AKI. Revisodes e consensos recentes reforcam que a HRS-AKI corresponde a ~11-20% dos
episddios de AKI em cirrédticos hospitalizados; seu diagnostico é desafiador e
frequentemente coexiste com outras etiologias (hipoperfusdo pré-renal, ATN), exigindo
abordagem estruturada e precoce.

O redesenho conceitual da HRS (de HRS-1 para HRS-AKI) e a adogao de critérios
dindmicos de AKI (elevacao de creatinina 20,3 mg/dL em 48 h ou 250% em 7 dias)
possibilitaram tratamento mais cedo, antes do colapso renal avancado, o que é critico
ap6s um sangramento digestivo, quando a janela terapéutica é curta. Em paralelo,
biomarcadores como cistatina C e NGAL urinario podem melhorar a acuracia diagnostica
e a estratificacdo de risco, notadamente em pacientes sarcopénicos nos quais a creatinina
subestima a disfun¢do renal.

No manejo, a combinagdo albumina + vasoconstritor (terlipressina em
bolus/infusdo continua ou norepinefrina) é padrdo de primeira linha, com taxa de
reversao da HRS em aproximadamente 40-50% dos casos quando iniciada precocemente;
TIPS e transplante hepatico sdo as estratégias subsequentes conforme resposta,
gravidade e perfil do paciente. No cenario de hemorragia varicosa, o TIPS preemptivo em
alto risco (Child-Pugh alto/ sangramento ativo) melhora desfechos e integra a estratégia
para prevenir recorréncia e complicacdes hemodinamicas que alimentam a cascata da
SHR.

No contexto especifico da hemorragia digestiva, a prevenc¢ao da progressao para



SHR depende de uma sequéncia assistencial integrada: ressuscitacdo hemodindmica
criteriosa (com alvo de reposicdo que evite tanto hipoperfusdo quanto sobrecarga),
estratégia transfusional restritiva, profilaxia antibidtica, terapia vasoativa portal para
controle do sangramento varicoso e endoscopia precoce, seguidas de expansao com
albumina e avaliacao dindmica de fun¢ao renal. A incorporacgao dos critérios dinamicos de
AKI e da reclassificagdo HRS-AKI permite acionar vasoconstritores (terlipressina ou
norepinefrina) mais cedo no curso clinico, reduzindo a janela de hipo6xia renal funcional.
Em cendrios de alto risco de falha do tratamento padrao, o TIPS preemptivo exerce papel
central na descompressdo portal e na prevencao de ressangramento, o que ajuda a

estabilizar a hemodinamica sistémica e, indiretamente, a perfusao renal.

2 MARCO TEORICO

A Sindrome Hepatorrenal (SHR) representa uma das complicagdes mais graves da
cirrose, caracterizada por insuficiéncia renal funcional em contexto de disfuncdo hepatica
avancada e hipertensao portal, sem lesdo estrutural renal primaria. Historicamente, a
condigao foi descrita no inicio do século XX como faléncia renal em pacientes com ascite
refrataria, evoluindo posteriormente para uma entidade clinica definida, subdividida em
tipos (HRS-1 e HRS-2) de acordo com a velocidade e gravidade da deterioragdo renal. No
entanto, os avang¢os nas ultimas duas décadas motivaram a reformulacdo conceitual,
consolidada pela International Club of Ascites (ICA), que passou a denominar HRS-1 como
HRS-AK]I, incorporando os critérios dinamicos de lesdo renal aguda (AKI) aplicados a
cirrose (BERA; WONG, 2022; OZTURK et al., 2024).

A transicao da cirrose compensada para a fase descompensada marca uma
inflexdo prognostica, sendo a hemorragia digestiva varicosa um dos gatilhos mais criticos
para o desenvolvimento da SHR. O mecanismo fisiopatolégico envolve uma sequéncia de
eventos interligados: vasodilatagdo esplancnica mediada por éxido nitrico, queda do
volume arterial efetivo, ativacdo exacerbada dos sistemas renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA) e nervoso simpatico (SNS), retencao hidrossalina e vasoconstricdo
renal intensa. No contexto de hemorragia, a perda volémica aguda e a resposta
inflamatdria sistémica amplificam essa cascata, predispondo ao colapso funcional renal e

ao fenotipo HRS-AKI (BADURA etal., 2023; KHEMICHIAN et al., 2025).



Os critérios diagnosticos modernos de AKI em cirrose — elevacio de
creatinina sérica 20,3 mg/dL em 48 horas ou 250% em 7 dias — permitiram intervenc¢ado
mais precoce, antes da instala¢do de faléncia renal irreversivel. A HRS-AKI é, contudo, um
diagndstico de exclusao, exigindo diferenciacado frente a hipoperfusdo pré-renal e necrose
tubular aguda. Neste cenario, os biomarcadores renais emergem como ferramentas
complementares: a cistatina C apresenta maior sensibilidade em cirréticos sarcopénicos,
enquanto o NGAL urinario contribui para distinguir disfun¢ao funcional de lesdo tubular
intrinseca (KHEMICHIAN et al., 2025).

No manejo, a combinacdo de albumina e vasoconstritores permanece a pedra
angular. A terlipressina, fArmaco mais estudado, mostrou taxas de reversao de 40-50%
quando associada a expansdo volémica adequada e iniciada precocemente. Contudo, seu
perfil de seguranca requer cautela, devido ao risco de eventos adversos, como
insuficiéncia respiratdéria em pacientes com ACLF e complica¢cbes isquémicas raras, mas
graves (CUNHA et al, 2022). A norepinefrina desponta como alternativa eficaz,
sobretudo em contextos em que a terlipressina é contraindicada ou indisponivel
(PYRSOPOULOS etal.,, 2023).

Estratégias intervencionistas também desempenham papel central. O TIPS
(Transjugular Intrahepatic Portosystemic Shunt), quando utilizado de forma
preemptiva em pacientes de alto risco, ndo s6 reduz ressangramento e mortalidade
como também exerce efeito indireto nefroprotetor, ao descomprimir o territério portal e
estabilizar a hemodinamica sistémica (ABRALDES et al,, 2023; WANG et al., 2025). Para
casos refratarios, a Unica terapia definitiva permanece o transplante hepatico, isolado
ou combinado (figado-rim), conforme a persisténcia da disfun¢do renal e o risco de ndo
recuperacao apo6s o procedimento (ARNOLD et al., 2023).

Em sintese, a literatura atual reforca que a SHR precipitada por hemorragia
digestiva deve ser compreendida como um fendomeno hemodinamico-inflamatodrio
multifatorial, em que diagnéstico precoce, terapias vasoativas direcionadas, uso
criterioso de biomarcadores e intervengdes como TIPS e transplante se articulam em um
modelo de cuidado escalonado e interdisciplinar. Essa visao integrativa é fundamental
para reduzir a letalidade dessa complicagdo que continua sendo um dos maiores desafios

no manejo da cirrose avangada.

2. MATERIAL E METODO



Realizou-se revisdo narrativa ampliada sobre sindrome hepatorrenal induzida por
hemorragia digestiva em pacientes com cirrose, com foco em publicacdes recentes e
clinicamente relevantes. A busca cobriu o periodo de janeiro de 2019 a agosto de 2025 e
priorizou acesso integral.

Bases de dados e estratégia de busca. Consultaram-se bases biomédicas
internacionais (com énfase em repositorios de gastroenterologia, hepatologia e
nefrologia), utilizando combinag¢des controladas e livres dos termos: hepatorenal
syndrome, HRS-AKI, acute kidney injury, cirrhosis, gastrointestinal bleeding, variceal
bleeding, portal hypertension, terlipressin, norepinephrine, albumin, TIPS, transplantation,
biomarkers, cystatin C, NGAL. Aplicaram-se filtros para artigos em inglés, estudos em
humanos e texto completo.

Critérios de inclusao. Foram elegiveis: (1) revisdes narrativas ou sistematicas, (2)
consensos/atualizacdes de pratica clinica, (3) estudos observacionais ou ensaios clinicos
com populagdes cirréticas abordando AKI/HRS e hemorragia digestiva (varicosa ou nao),
(4) estudos focalizados em terapias vasoativas (terlipressina, norepinefrina,
midodrina/octreotideo), expansdo com albumina, TIPS em contexto de sangramento e
transplante como desfecho/estratégia, (5) investigacbes de biomarcadores renais
aplicaveis a cirrose.

Critérios de exclusdo. Excluiram-se trabalhos sem relacdo com sangramento
digestivo, estudos exclusivamente pediatricos, relatos de experiéncia nao reprodutiveis,
cartas sem dados clinicos relevantes e publicagdes sem disponibilidade integral.

Selecdo e extracao. Dois ciclos de triagem foram realizados: (i) titulos e resumos
para pertinéncia clinica; (ii) leitura integral para confirmacdo dos desfechos de interesse
(definicoes diagnosticas de AKI/HRS, impacto do sangramento, protocolos de reposicao
com albumina, esquemas e seguranca de vasoconstritores, tempo/indicacao de TIPS,
trajetéria para transplante e biomarcadores). Dados extraidos incluiram constructos
diagnosticos, parametros hemodinamicos, taxas de resposta renal, eventos adversos,
indicadores de eficacia de TIPS (pressdo portal/gradiente, rebleeding, encefalopatia), e
estratégias de transplante (LT/CLKT/SLKT) e seus critérios.

Sintese. Adotou-se abordagem tematica/analitica, estruturando os achados em:
(a) fisiopatologia e o papel da hemorragia como gatilho; (b) diagndstico diferencial e

biomarcadores; (c) terapias farmacolégicas (albumina + vasoconstritor); (d) papel do



TIPS ap6s sangramento; (e) transplante hepatico (critérios e estratégias); (f) seguranca

medicamentosa (énfase em eventos isquémicos); e (g) algoritmo pratico de manejo.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

1) Fisiopatologia da SHR precipitada por hemorragia digestiva

A hemorragia digestiva em cirréticos — em particular a varicosa — precipita um
choque hipovolémico relativo com queda do volume arterial efetivo e ativacao do
SRAA/SNS. No leito esplancnico, vasodilatadores (p. ex., NO, prostaciclinas) ja estao
elevados; o sangramento intensifica a desregulacdo vasomotora, induz circulagdo
hiperdinamica, aumento do débito cardiaco inicialmente compensatério e, em estagios
subsequentes, vasoconstri¢do renal com reducao sustentada do fluxo plasmatico renal e
GFR. Componentes inflamatérios (translocacdo bacteriana/PAMPs e DAMPs de
hepatécitos lesados) amplificam a resposta inflamatéria sistémica, deteriorando a
autorregulacao renal e favorecendo o fenotipo HRS. Em sintese, ap6s o sangramento,
instala-se um mismatch hemodinamico-inflamatério que sustenta a SHR em terreno de

hipertensao portal e disfun¢do endotelial.

2) Definicdes, diagnostico e diferenciacdo pds-sangramento

A adocao dos critérios dinamicos de AKI em cirrose (elevacao de creatinina 20,3
mg/dL em 48 h ou 250% em 7 dias, com estadiamento 1-3) e a reclassificagao de HRS-1
para HRS-AKI (zestdgio 2) modernizaram o reconhecimento da SHR e anteciparam a
janela de intervenc¢ao. A HRS-AKI é um diagndstico de exclusdo: auséncia de choque nao
controlado ou hipovolemia nao corrigida, sem lesdo estrutural renal evidente (p. ex,
proteindria/hematuria significativas), e sem resposta sustentada a expansdo volémica
adequada com albumina. Apdés hemorragia, o clinico deve diferenciar pré-
renal/hipovolémica, ATN (p. ex., por isquemia prolongada) e HRS-AKI — frequentemente
coexistentes. Biomarcadores auxiliares, como cistatina C e NGAL urindrio, aprimoram a
distingdo entre injuria tubular e disfun¢do funcional, sendo particularmente uteis na
sarcopenia onde a creatinina subestima a disfungdo; cistatina C pode se elevar ~48 h antes
da creatinina em alguns cenarios. Percentuais contemporaneos ilustram o espectro:
hipoperfusdao ~50%, intrinseca ~30%, HRS ~15-20% entre AKI em cirroéticos

hospitalizados.



3) Condutas iniciais po6s-hemorragia: hemostasia, ressuscitacio e prevencao de
SHR

No sangramento varicoso, medidas padrao incluem hemostasia endoscopica e
terapia vasoativa para controle portal. Em paralelo, o pilar nefroprotetor é a expansao
com albumina (dia 1: 1 g/kg, até ~100 g; dias subsequentes 20-40 g/dia, ajustando por
peso e congestdo), visando restabelecer volume arterial efetivo e perfusdao renal. A
albumina tem efeito adicional anti-inflamatério e carreador de ligantes que modulam

endotoxemia, fato relevante no pds-sangramento.

4) Terapia vasoativa dirigida para HRS-AKI

Terlipressina + albumina é primeira linha global na HRS-AKI, com resolu¢ao em
~40-50% quando iniciada precocemente; norepinefrina é alternativa ndo inferior e
factivel fora de UTI com monitorizagdo préxima. Esquemas praticos incluem bolus
intermitentes ou infusdo continua de terlipressina, cuja infusdo continua pode reduzir
picos de vasoconstricao e eventos adversos hemodinamicos em comparag¢do a bolus,
mantendo eficacia renal (consideracdo pragmatica em pos-hemorragia). Midodrina +
octreotideo tem papel limitado/adjuvante quando opg¢des de primeira linha ndo estao
disponiveis.

Seguranca: ha sinal respiratorio (insuficiéncia respiratoria) particularmente em
ACLF e em pacientes com comprometimento respiratdrio basal, demandando triagem e
vigilancia; norepinefrina é opcao preferivel nesse subgrupo. Além disso, eventos
isquémicos gastrintestinais sdo raros, porém possiveis: descreve-se necrose duodenal
com sangramento nao varicoso apos terlipressina, refor¢ando a necessidade de avaliagao

de risco isquémico e interrup¢ao diante de dor abdominal/hemorragia atipica.

5) TIPS no contexto da hemorragia e repercussoes renais

O TIPS (shunt portossistémico intra-hepatico transjugular) é componente crucial no
sangramento varicoso: como preemptivo em alto risco de falha (Child-Pugh 10-13; ou 8-
9 com sangramento ativo) reduz mortalidade e rebleeding, e descomprime o territorio
portal, atenuando a cascata hemodinamica que alimenta a SHR. Em sangramento
recorrente/refratario ou apos cirurgias como OSED, o TIPS mostra alta taxa de sucesso
técnico (~97%), reducao significativa da pressao portal (por exemplo, de ~31 para ~20

mmHg) e baixa taxa de ressangramento (~6%) em seguimento, embora com risco de



encefalopatia (~14%) e disfuncao do shunt semelhantes. Em selecionados, TIPS mais
precoce pode melhorar perfusdo renal indiretamente via reduc¢do de gradiente portal e
controle do sangramento, embora a decisao exija balanco com risco de encefalopatia e

anatomia vascular.

6) Trajetodria para transplante e estratégias renais

A nao resposta a vasoconstritores + albumina impde avaliacdo urgente para
transplante hepatico (LT). Critérios para CLKT/SLKT consideram duragao da disfungao
renal, existéncia de CKD prévia ou lesdo estrutural presumida (p. ex., curso prolongado
sem reversao), e risco de ndo recuperacdo renal p6s-LT; faltam consensos absolutos, e as
decisdes sdo individualizadas. A Terapia de Substituicdo Renal (TSR) é ponte para
estabilizar distirbios metaboélicos/volémicos até LT. Equagbes de eGFR tendem a
superestimar o GFR em cirrose (sarcopenia, bilirrubina, hemodiluicdo), e cistatina C
oferece melhor acuracia para elegibilidade e progndstico, embora sujeita a limitacdes

(inflamagao/uso de esteroides).

7) Algoritmo pratico para “SHR induzida por hemorragia digestiva”

1. Controle do sangramento (endoscopia + terapia vasoativa portal conforme protocolo
local) e profilaxia antibidtica conforme diretrizes.

2. Expansdo com albumina (1 g/kg no D1; 20-40 g/dia subsequentes, ajustando por
sobrecarga).

3. Reavaliagdo 24-48 h: se creatinina ndo melhora/segue em alta, iniciar vasoconstritor
(terlipressina ou norepinefrina quando risco respiratério/ACLF).

4. Monitorar biomarcadores (quando disponiveis): cistatina C/NGAL para diferenciar
funcional vs lesdo tubular e guiar expectativas de reversibilidade.

5. Indicar TIPS em alto risco (sangramento ativo/alto escore) ou
refratariedade/recorréncia, ponderando encefalopatia.

6. Falha de reversdo (48-96 h) ou progressiao — TSR como ponte e encaminhar LT;
avaliar CLKT/SLKT conforme cronicidade/estrutura renal.

7. Vigilancia de seguranca: hipdxia/edema pulmonar (terlipressina), sinais isquémicos

GI (dor/sangramento ndo varicoso) — reavaliar/cessar droga.



Integracao entre hemorragia digestiva e risco renal:

O sangramento varicoso nao apenas desencadeia hipovolemia imediata, mas
também ativa cascatas inflamatérias que amplificam a vulnerabilidade renal. Estudos
recentes destacam que pacientes que desenvolvem SHR apd6s hemorragia apresentam
niveis mais elevados de marcadores inflamatoérios sistémicos (IL-6, TNF-a, VCAM-1),
sugerindo que a inflamacdo pds-sangramento contribui tanto quanto a hipovolemia para
o colapso da perfusao renal. Assim, nao se trata apenas de perda de volume, mas de uma
resposta hemodinamica-inflamatéria combinada, na qual a hemorragia funciona como
“gatilho duplo”: reduz volume arterial efetivo e, a0 mesmo tempo, exacerba inflamacgao e

disfuncao endotelial.

Biomarcadores e predicao de evolucao:

Outra questdo emergente é a utilizacio de biomarcadores para identificar
precocemente os pacientes em risco de desenvolver SHR apds hemorragia. A cistatina C
tem se mostrado mais sensivel que a creatinina sérica, pois nao sofre interferéncia da
sarcopenia ou da producdo hepatica reduzida. O NGAL urinario, por sua vez, pode
distinguir de forma mais acurada entre injuria tubular verdadeira e disfun¢do funcional
caracteristica da HRS. A integracao desses biomarcadores aos critérios clinicos pode gerar
algoritmos preditivos, permitindo iniciar albumina e vasoconstritores antes mesmo de

elevacdes significativas da creatinina, o que aumentaria a taxa de reversibilidade.

Terlipressina: eficacia e desafios de seguranca:

A terlipressina segue como padrdo-ouro em varios centros, mas a literatura recente
demonstra que seu uso requer cautela. Além do risco de insuficiéncia respiratéria em
pacientes com ACLF, o relato de eventos isquémicos gastrointestinais graves, como
necrose duodenal com sangramento ndo varicoso, amplia a preocupacgao sobre o perfil de
seguranca. Esses efeitos adversos, embora raros, tornam-se ainda mais criticos em
pacientes recém-submetidos a hemorragia digestiva, nos quais a mucosa ja se encontra
vulneravel. Isso reforca a importancia de selecao individualizada, monitoriza¢do rigorosa

e disponibilidade de alternativas como norepinefrina.



Norepinefrina como alternativa pratica:

Nos ultimos anos, a norepinefrina vem ganhando destaque nao apenas como
alternativa “quando a terlipressina nado esta disponivel”, mas como opg¢ao de igual eficacia
em muitos contextos. Sua administracdo em enfermarias com monitorizacdo continua, e
nao exclusivamente em unidades intensivas, amplia a viabilidade em cenarios com
recursos limitados. Para pacientes em pds-sangramento com risco respiratorio, a
norepinefrina pode inclusive ser a escolha preferencial, ja que ndo carrega o mesmo perfil

de complicacdes pulmonares associado a terlipressina.

Impacto do TIPS além da hemostasia:

O TIPS nao deve ser encarado apenas como ferramenta para prevenir novo
sangramento, mas também como estratégia nefroprotetora indireta. Ao reduzir o
gradiente portal, o procedimento melhora a hemodinamica sistémica, reduz a congestao
esplancnica e, consequentemente, atenua o estimulo vasodilatador que perpetua a SHR.
Estudos recentes demonstram queda sustentada da pressao portal e baixas taxas de
ressangramento, com impacto positivo ndo apenas na mortalidade relacionada ao
sangramento, mas também na evolucao renal. Isso sugere que, em casos selecionados, o
TIPS precoce pode ser considerado parte do arsenal contra a SHR induzida por

hemorragia digestiva.

Perspectivas futuras e lacunas:

Apesar dos avancos, permanecem lacunas importantes: a falta de consensos claros
sobre critérios de transplante combinado figado-rim; a escassez de ensaios pragmaticos
que integrem biomarcadores na tomada de decisdo precoce; e a necessidade de
estratégias personalizadas que considerem o tipo de hemorragia (varicosa vs. ndo
varicosa), a gravidade da cirrose e o perfil inflamatério do paciente. O futuro aponta para
um modelo em que diagnostico precoce, biomarcadores, individualizacdo da terapia
vasoativa e uso seletivo do TIPS formardo um fluxo de cuidado mais preciso e eficaz, capaz

de reduzir a mortalidade associada a SHR p6s-hemorragia digestiva.



TABELA 1 - Sintese critica dos estudos analisados

(narrativa/consenso pratico)

Autor e Ano ||Metodologia do Estudo ||Principais Conclusoes
Define estagios da cirrose e prioriza prevengio
o« de decompensacgao. Para hemorragia varicosa de
Atualizacao abrangente em . ;
Abraldes et al, complicacses da cirrose alto risco, TIPS preemptivo melhora
2023 piicag mortalidade; HRS: terlipressina + albumina é

primeira linha; enfatiza papel dos

betabloqueadores e manejo de ascite.

Arnold et al., 2023

Revisdo sobre diagnodstico/manejo
de HRS-AKI e transplante

HRS-AKI ~11-20% dos AKI em cirrose; albumina
+ terlipressina como padrio; norepinefrina
alternativa; discute RRT como ponte e critérios

Badura et al., 2023

Revisdo (Int. J. Mol. Sci.) sobre
fisiopatologia/biomarcadores

para LT/CLKT/SLKT; importancia do
diagnostico precoce.
Integra vasodilatagio esplancnica,

cardiomiopatia cirrética, inflamacgdo e disfuncao
renal; destaca biomarcadores (cistatina C,
marcadores tubulares) e vias moleculares que
sustentam a HRS.

Reclassifica HRS-1 — HRS-AKI (zestagio 2);

apos terlipressina

albumina + terlipressina e norepinefrina
Bera & Wong,||Revisdo (Ther Adv Gastroenterol) -|leficazes; sem ganho consistente em sobrevida
2022 redefini¢des e tratamento livre de transplante, mas resposta renal associa-
se a melhor sobrevida; alerta para risco
respiratorio com terlipressina em ACLF.
Descreve evento isquémico GI raro e grave
Relato de caso de necrose duodenal||durante  tratamento da HRS: duodenite
Cunhaetal, 2022 ||com sangramento ndo varicoso|isquémica/necrose com hemorragia; sublinha

necessidade de monitorizagdo e suspensdo do
farmaco diante de sinais de isquemia.

Khemichian et al,,
2025

Revisdo de fisiopatologia a
tratamento (Annual Review of|
Medicine)

SCr é tardio/impreciso na cirrose; cistatina C

melhora diagnostico/progndstico; NGAL
urindrio auxilia no diferencial; albumina +
vasoconstritor resolve 40-50%; LT como

definitivo nos ndo respondedores.

Ozturk et al, 2024

Revisdo (] Clin Med.) do espectro
AKI/HRS

Distribui¢ao das causas de AKI em cirrose (~50%
pré-renal, ~30% intrinseca, 15-20% HRS);
reforca definicdes ICA e necessidade de avaliagao
etioldgica sistematica no p6s-sangramento.

Pyrsopoulos et al,,
2023

Suplemento educacional
(Gastroenterology & Hepatology)

Atualiza diagnéstico/tratamento do HRS-AKI;
terlipressina como 12 firmaco aprovado nos
EUA; fornece ordens/protocolos praticos;
enfatiza implementacio precoce e fluxos de
cuidado.

Wang et al., 2025

Série retrospectiva TIPS p6s-OSED
(n=39)

Sucesso técnico 97,4%; queda do PVP/PPG
(~31->~20 mmHg; ~21-~9 mmHg); rebleeding
6,1%; encefalopatia/shunt dysfunction ~13,8%;
valida TIPS como estratégia efetiva e segura em
recorréncia p6s-procedimentos.




CONSIDERACOES FINAIS

A SHR precipitada por hemorragia digestiva integra um continuum
hemodinamico-inflamatério no qual a perda volémica aguda, a vasodilatagdo esplancnica
e a ativacao neuro-hormonal convergem para vasoconstri¢cao renal e queda da TFG. O
diagndstico precoce — ancorado na nomenclatura dindmica de AKI e no reconhecimento
de HRS-AKI (zestagio 2) — é critico apos o sangramento, pois antecipa a terapia e melhora
a chance de reversiao. As colunas terapéuticas iniciais sdo albumina (expansdo e
modulagdo inflamatéria) e vasoconstricdo dirigida (terlipressina ou norepinefrina), com
atencdo rigorosa a segurancga (risco respiratorio em ACLF e eventos isquémicos GI raros).

Em cendrios de sangramento varicoso de alto risco/refratario, o TIPS — inclusive
preemptivo — reduz pressdo portal, ressangramento e mortalidade, e pode
indiretamente beneficiar a hemodinamica renal ao estabilizar o territério portal.
Persistindo falha de resposta, a estratégia deve migrar rapidamente para TSR como ponte
e avaliacdo para LT, com consideracao de CLKT/SLKT quando a cronicidade e a nao
reversibilidade renais sao provaveis. Biomarcadores (cistatina C/NGAL) refinam a
distin¢do funcional vs estrutural e ajudam a predizer reversao. Em suma, a literatura atual
reforca um algoritmo escalonado e precoce, interdisciplinar, que combina controle do
sangramento, nefroprote¢do intensiva, terapia vasoativa e intervencdes

portais/transplante para mitigar a letalidade da SHR no contexto da hemorragia digestiva.
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