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Rezumat: Introducere: Sindromul cardiorenal este o patologie heterogenă cu importante semnificații 
prognostice atunci când este prezent. Scopul lucrării: Prin acest studiu ne propunem identificarea unora 
dintre factorii de risc ce influențează prognosticul acestor pacienți. Materiale și metode: S-a analizat un 
lot de 85 de pacienți cu insuficiență cardiacă internați în Centrul Cardiologic Monzino din Milano într-
o perioadă de 3 luni. S-a calculat rata filtrării glomerulare (RFG) utilizând ecuația MDRD 
(Modification of Diet in Renal Disease) și s-a măsurat consumul maxim de oxigen (VO2max) în timpul 
testului de efort cardiopulmonar. Rezultate: VO2 max a fost semnificativ scăzut în funcție de valoarea 
RFG. Pacienții cu RFG <30ml/min/1,73m2 au avut mai mulți factori de risc majori (vârsta avansată, 
clasa NYHA 4, anemie, diabet zaharat, BNP> 600pg/dl, VO2max<14ml/kg/min) față de cei cu RFG mai 
mare. Concluzii: Prezența sindromului cardiorenal se asociază cu o incidență crescută a factorilor de 
risc majori cardiovasculari și cu o performanță scăzută la efort. 
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Abstract: Introduction: The cardiorenal syndrome (CRS) is a heterogeneous pathology with important 
prognostic significance when present. Aim of the study: In this study, we aimed at identifying some of the 
risk factors influencing the prognosis of CRS patients. Materials and Methods: We analyzed 85 patients 
with heart failure hospitalized in Monzino Cardiology Centre in Milan during a 3-month period. The 
glomerular filtration rate (GFR) was calculated using the MDRD equation (Modification of Diet in 
Renal Disease) and maximal oxygen consumption (VO2max) was measured during cardiopulmonary 
exercise testing. Results: VO2 max was significantly decreased correspondingly to the decrease of the 
GFR. Patients with a GFR <30ml/min/1, 73m2 had more major risk factors (advanced age, NYHA class 
4, anemia, diabetes, BNP> 600pg/ml, VO2max <14ml/kg/min) than the patients with higher GFR. 
Conclusions: The presence of cardiorenal syndrome is associated with an increased incidence of major 
cardiovascular risk factors and a poor performance during exercise. 
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INTRODUCERE 
 Insuficienţa cardiacă reprezintă o afecţiune cu o 

prevalenţă în continuă creştere datorită dezvoltării unor 
tratamente performante ale afecţiunilor cardiace. Se observă 
prelungirea supravieţuirii pacienţilor cu aceste patologii precum 
şi prezenţa bolilor asociate din ce în ce mai frecvente.(1,2) 
Deseori insuficienţa cardiacă coexistă cu insuficienţa renală 
cronică (IRC), aceasta fiind o cauză sau o consecinţă a 
patologiei cardiace. A fost descris astfel un nou sindrom, 
sindromul cardiorenal (SCR), heterogen ca definire şi 
mecanisme fiziopatologice.  
 

SCOP 
Este binecunoscută legătura dintre scăderea ratei 

filtrării glomerulare şi mortalitatea crescută în insuficienţa 
cardiacă.(3) Lucrarea îşi propune identificarea unora dintre 
factorii de risc ce determină acest prognostic sever în sindromul 
cardiorenal.  

S-a studiat un lot de pacienţi cu insuficienţă cardiacă şi 
diferite grade ale afectării funcţiei renale din punct de vedere ai 
parametrilor biologici şi ai testului de efort cardiopulmonar. S-a 
urmărit mai ales existenţa unei corelaţii între gradul afectării 
renale şi performanţa la efort a acestora, mecanismul limitării 
capacităţii de efort, precum şi o corelaţie cu ceilalţi parametrii 
urmăriţi. 

MATERIAL ŞI METODĂ DE LUCRU 
Populaţia de studiu 
Studiul actual este realizat prospectiv pe un lot de 85 

pacienţi internaţi în Centrul Cardiologic Monzino din Milano în 
perioada iulie-septembrie 2011, pacienţi diagnosticaţi cu 
insuficienţă cardiacă.  

Criteriile de includere au permis selectarea pacienţilor 
stabili clinic, cu insuficienţă cardiacă clasa NYHA 2-4, aflaţi 
sub tratament standard al insuficienţei cardiace conform 
ghidurilor în vigoare.(4) Criteriile de excludere au cuprins 
comorbidităţi ce nu au permis efectuarea testului de efort şi 
evenimente cardiovasculare majore în ultimele 6 luni. 

S-au înregistrat datele demografice şi antecedentele 
personale patologice ale pacienţilor incluşi. Pacienţii au fost 
investigaţi în această clinică după protocoalele existente, fiind 
înregistrate analizele de laborator şi testul de efort 
cardiopulmonar. 

Parametrii biologici 
Au fost determinaţi şi parametrii biologici de tipul: 

creatinină, uree (valori normale<50mg/dl), acid uric (valori 
normale< 7mg/dl), BNP (valori normale<100pg/ml), 
hemoglobina (valori normale>13,5 g/dl), toate determinate în 
cadrul laboratorului clinicii. 

Analizele de laborator au urmărit evaluarea gradului 
de afectare a funcţiei renale prin estimarea ratei filtrării 
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glomerulare (RFG), calculată prin formula MDRD 
(Modification of Diet in Renal Disease):(5) 

RFG=186 × [creatinina serică] − 1.154 × [vârsta] − 
0.203 × [0.742 în caz de sex feminin] 

Conform clasificării National Kidney Foundation 
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (5), valorile astfel 
calculate au folosit la definirea stadiilor afectării funcţiei renale 
astfel: RFG ≥90 ml/min/1,73 m² (stadiul I de disfuncţie renală), 
60-89 ml/min/1,73 m² (stadiul II), 30-59 ml/min/1,73 m² (stadiul 
III), 30-15 ml/min/1, 73 m² (stadiul IV), <15 ml/min/1,73 m² 
(stadiu V). Pacienţii cu RFG≤60 ml/min/1,73 m² au fost 
consideraţi ca având o afectare semnificativă a funcţiei renale şi 
au fost diagnosticaţi ca având SCR. 

Testul de efort cardiopulmonar 
Pacienţii au efectuat test de efort cardiopulmonar 

maximal sau limitat de simptome, pe cicloergometru, cu sarcină 
incrementală.(6) Pacienţii au fost monitorizaţi ECG în 12 
derivaţii în timpul efortului şi tensiunea arterială a fost măsurată 
înaintea, în timpul şi după încetarea efortului. Frecvenţa 
cardiacă a fost măsurată înaintea începerii testului şi la efortul 
maxim. Au fost măsurate respiraţie cu respiraţie consumul de 
oxigen (VO2), producţia de bioxid de carbon (VCO2) şi 
ventilaţiei minut (VE). Aparatul a fost calibrat zilnic pentru 
analiza gazelor înaintea efectuării testărilor de efort. Pragul 
anaerob derivat din măsurători ventilatorii a fost determinat prin 
metoda pantei în V (6), estimând momentul apariţiei acidozei 
metabolice. 

De asemenea a fost calculat pulsul de O2 ca raportul 
dintre VO2 şi frecvenţa cardiacă, reflectând volumul bătaie şi 
consumul de oxigen la fiecare contracţie. A fost calculat şi 
coeficientul respirator (RQ), ca fiind raportul VCO2 şi VO2, o 
valoare > 1,1 semnificând un test de efort maximal. Rezerva 
respiratorie este măsurată ca raportul dintre VE şi VO2. S-a 
calculat şi raportul VE/VCO2 ca expresie a existenţei unei 
afectări vasculare pulmonare. 

Pentru definirea mecanismului limitării capacităţii de 
efort s-au studiat toţi aceşti parametrii şi astfel s-au definit 
cauzele limitării ca fiind cardiace, respiratorii sau prin 
decondiţionare. 

Analiza statistică 
Caracteristicile studiate au fost exprimate numeric, au 

fost calculate mediile aritmetice şi caracteristicile calitative au 
fost exprimate procentual. A fost utilizat coeficientul de 
corelaţie Pearson al cărui semn arată sensul relaţiei dintre 
variabile. Semnul plus al valorii t arată o legătură directă, iar 
semnul minus arată o legătură inversă. 

Modelul linear a fost utilizat pentru a studia variabilele 
urmărite raportându-le la RFG ca variabilă dependentă. 
Valoarea p<0,05 a fost considerată statistic semnificativă. 
 

REZULTATE 
Caracteristici demografice ale populaţiei de studiu 
Din numărul total de 85 de pacienţi luaţi în studiu a 

existat un număr semnificativ mai mare de bărbaţi incluşi. 
Vârsta medie a pacienţilor a fost de 68 de ani, aproximativ 30% 
dintre pacienţi aveau vârsta >75 ani, delimitând astfel o 
populaţie de pacienţi cu risc crescut de evenimente 
cardiovasculare. S-a observat o relaţie semnificativ statistică 
între avansarea în vârstă şi scăderea RFG (tabelul nr. 1). 

Toate caracteristicile lotului au fost exprimate în 
funcţie de nivelul RFG. Astfel, populaţia de studiu a fost 
delimitată în patru categorii, în funcţie de RFG conform 
clasificării National Kidney Foundation Kidney Disease 
Outcomes Quality Initiative (5), fără a se observa existenţa 
pacienţilor cu RFG <15ml/min/1,73m2. 
 

Tabelul nr. 1. Caracteristicile clinice ale lotului 
Stadiul RFG Caracteristici 

clinice Total I II III IV 
   P 

Vârsta, ani 68.30 57.00 64.54 71.45 72.00 0.023
Vârsta >75 ani 29.41 0 16.12 42.85 25.00 0.031
Feminin, % 27.06 100 3.22 35.72 37.5 0.001
Masculin, % 72.94 0 96.78 64.28 62.5 0.001
TA sistolică, 
mmHg 

122.25 112 121 133 123 0.121

TA 
diastolică,mmHg 

72.5 71 73 71 75 0.213

BMI, kg/m² 32.25 34.00 33.00 33.00 29.00 0.091
Clasa NYHA 
(2/3/4),% 62/31/7

 
61/32/

7 
65/30/

5
60/34/6 63/29/8 0.08/0.1

2/0.32
FC repaus, bpm 61.00 62.00 64.00 60.00 59.00 0.381
Boli 
asociate 
% 
HTA  
Valvulopatii 
CMD 
CIC 
Diabet zaharat 
AVC 
BPOC 

16.47
27.05
70.58
24.71
9.41
3.53

23.53

 
0 
0 

90.00 
0 
0 
0 
0 

9.67
22.58
74.19
25.81
12.9

0
25.81

19.04
33.33
69.04
28.57
4.76
4.76

26.19

37.50
25.00
50.00
12.5

25.00
12.5
12.5

0.182
0.299
0.211
0.340
0.249
0.278
0.389

HTA - Hipertensiune arterială, CMD - Cardiomiopatie dilatativă, CIC - 
Cardiopatie ischemică cronică, AVC - Accident vascular cerebral, 
BPOC - Bronhopneumopatie cronică obstructivă, BMI - indicele de 
masă corporală, FC - frecvenţa cardiacă 

Caracteristici clinice 
Pacienţii studiaţi au prezentat o valoare medie a 

tensiunii arteriale sistolice şi diastolice fără variaţii semnificativ 
statistice în funcţie de RFG. Clasa funcţională NYHA 
desemnată de către medicul curant a fost predominant clasa 2 la 
toate stadiile de IRC. În tabelul nr. 1 sunt prezentaţi factorii de 
risc pentru insuficienţă cardiacă şi insuficienţă renală, precum şi 
bolile asociate cu o distribuţie asemănătoare celor patru stadii 
ale RFG, astfel încât profilul de risc şi de patologie asociată este 
similar.  

 
Tabelul nr. 2. Caracteristicile de laborator ale lotului 

Stadiul RFG Caracteristici 
laborator 

Total I II III IV 

   P 

Creatinină, 
mg/dl 1.43 0.90 1.12 1.49 2.64

0.009 

RFG, 
ml/min/1,73m
2 52.20 92.00 66.90 43.26 22.25

0.001 

Uree, mg/dl 68.22 49.00 50.52 68.07 147.25 0.005 

Acid uric, 
mg/dl 7.33 4.70 7.71 8.34 9.11

0.027 

BNP, pg/ml 499.60 191.00 294.44 617.74 809.00 0.049 

Hb, g/dl 12.74 13.00 13.09 12.49 12.49 0.034 

RFG - rata filtrării glomerulare, BNP - peptidul natriuretic tip B, Hb - 
hemoglobină 

Caracteristici de laborator 
Parametrii biologici studiaţi sunt prezentaţi în tabelul 

nr. 2, observându-se că valoarea medie a creatininei este de 1,43 
mg/dl şi valoarea medie a RFG este de 52,2 ml/min/1,73m2. S-
au observat valori crescute semnificativ statistic ale ureei şi 
acidului uric corespunzător stadiilor RFG. Valorile BNP sunt 
crescute proporţional cu scăderea RFG, astfel încât stadiul IV 
prezintă valori semnificativ crescute faţă de celelalte stadii. 
Valoarea medie a hemoglobinei este de 12,74 g/dl, 
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corespunzător prezenţei anemiei, cu valori scăzute, însă 
nesemnificativ statistic, corespunzător stadiului trei şi patru de 
IRC. 

 
Tabelul nr. 3. Caracteristicile testului de efort 
cardiopulmonar ale lotului 

Stadiul RFG Caracteristici 
Test de efort 

Total I II III IV 

  P 

VO2max, % VO2 
prezis 63.26 98.00 65.23 55.93 45.60

0.033

VO2 
max<14ml/kg/min, 
% 8.70 0 3.22 7.14 37.50

0.001

VO2 la AT, %VO2 
prezis 37.11 45.00 40.60 33.00 32.66

0.021

Puls O2, ml/b 86.61 95.00 91.26 82.31 74.4 0.004
Fcmax, % FC 
prezisă 73.27 70.00 70.94 72.28 79.00 0.001
RV, % 43.80 50.00 43.48 45.76 31.83 0.001
VE/VCO2, panta 28.76 25.00 26.74 31.52 28.33 0.001
RQ 1.11 1.10 1.13 1.10 1.07 0.122
Limitare cardiacă, 
% 

38.00 0 25.00 33.33 25.00 0.063

Limitare 
pulmonară, % 

4.00 0 3.22 2.40 25.00 0.036

Limitare prin 
decondiţionare,% 

42.00 0 37.80 62.90 47.50 0.034

Respiraţie 
periodică, % 

12.00 0 13.40 12.00 12.50 0.213

VO2max - consumul maxim de oxigen în timpul testului de efort, AT - 
pragul anaerob, Fcmax - frecventa cardiacă maximă în timpul efortului, 
RV - rezerva ventilatorie, VE- ventilaţia minut, VCO2 – volumul de 
bioxid de carbon, R – coeficient respirator 

Caracteristicile testului de efort cardiopulmonar 
(TECP) 

Pacienţii urmăriţi au efectuat un TECP limitat de 
simptome ai cărui parametrii sunt expuşi în tabelul nr. 3. Se 
poate observa că valorile medii ale VO2 max au scăzut 
progresiv corespunzător stadiului de afectare a RFG, cele mai 
scăzute fiind corespunzătoare pacienţilor din stadiul IV. Pulsul 
oxigenului a fost semnificativ mai scăzut în stadiile avansate ale 
scăderii RFG. Rezerva respiratorie a fost mai scăzută în stadiile 
IV de afectare a RFG, alături de existenţa unei afectări a 
rezistenţei vasculare pulmonare exprimate prin raportul 
VE/VCO2, ambii parametrii menţinându-se însă în limite 
normale. 

Valorile RQ au fost comparabile în toate grupurile de 
pacienţi, ceea ce arată un efort similar şi o atingere a pragului 
anaerob echivalentă în toate grupurile. 
 Mecanismul care a determinat limitarea capacităţii 
funcţionale şi care a dus la oprirea testului de efort a fost la 
majoritatea pacienţilor cel al decondiţionării şi al limitării 
cardiace, cu incidenţă maximă în stadiul III al RFG. În stadiul 
IV de afectare renală se observă existenţa unei limitări de cauză 
pulmonară semnificativ statistice. 
 Un aspect interesant a fost cel determinat de prezenţa 
respiraţiei periodice ca marker de prognostic negativ. S-a 
observat că există o corelaţie semnificativă între prezenţa 
respiraţiei periodice şi limitarea efortului de cauză cardiacă, fără 
a se putea observa o corelaţie cu celelalte cauze (pulmonară, 
vasculară sau decondiţionare). 

De asemenea, s-a studiat relaţia dintre BNP şi 
performanţa la efort definită prin VO2max şi performanţa 
cardiacă definită prin pulsul de O2. Coeficientul Pearson este 
negativ şi relaţia este semnificativă statistic în ambele cazuri 
pentru orice valoare a RFG (tabel nr. 4), ceea ce reflectă 
importanţa determinării valorilor BNP în stabilirea 

prognosticului pacienţilor cu insuficienţă cardiacă. S-a observat 
că valorile de peste 600 pg/ml sunt asociate cu prezenţa SCR. 
 
Tabelul nr. 4. Stratificarea valorilor BNP 

Stadiu RFG  
BNP, 
pg/ml Total,% I, % II, % III, % IV, % 

P 
Likelihood 
ratio 

<100 14.11 25.00 25.80 7.10 0 

100-
300 

14.11 75.0
0 

10.2
0 

11.9
0 

12.50 

300-
600 

28.23 0 54.8
0 

14.3
0 

12.50 

600-
900 

24.70 0 9.20 38.1
0 

25.00 

>900 18.80 0 0 28.6
0 

50.00 

 

 

0.000 

BNP - peptidul natriuretic tip B, RFG - rata filtrării glomerulare 

În urma studierii datelor clinice şi paraclinice în 
funcţie de RFG se poate observa o pondere crescută a factorilor 
de risc la pacienţii cu cea mai mare afectarea RFG. Într-adevăr, 
analiza factorilor majori de risc a demonstrat o proporţie 
crescută a vârstei avansate şi anemiei în stadiul III al RFG şi o 
proporţie crescută a VO2max scăzut, anemiei, valorilor crescute 
ale BNP şi diabetului în stadiul IV (figura nr. 1). În stadiul I se 
observă prezenţa a cel mult unui factor de risc major, cu 
creşterea proporţională până în stadiul IV, când toţi cei şase 
factori de risc sunt prezenţi simultan la 25% dintre pacienţi. 

 
Figura nr. 1. Densitatea factorilor majori de risc 
cardiovascular în funcţie de RFG 

0
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Stadiul RFG

BNP>600pg/ml
Hb<10g/dl
VO2max<14ml/kg/min
DZ
Clasa NYHA 4
Vârsta>75 ani

 
DZ - diabet zaharat, VO2max - consumul maxim de oxigen, Hb 
hemoglobină, BNP - peptidul natriuretic tip B 
 

DISCUŢII 
Acest studiu şi-a propus evidenţierea profilului de risc 

al pacientului cu sindrom cardiorenal. Am dorit integrarea 
informaţiilor rezultate în urma observaţiilor clinice, a 
investigaţiilor biologice şi a performanţei la efort. Loturile de 
pacienţi au avut aceleaşi caracteristici clinice, fără a fi 
evidenţiate diferenţe semnificative statistic între acestea, cu 
excepţia vârstei şi a sexului. Se cunoaşte importanţa influenţei 
vârstei asupra funcţiei renale şi declinul RFG de 10% în fiecare 
decadă de vârstă.(7) În studiul nostru a existat o diferenţă de 38 
ani între extremele de vârstă, cu cea mai mare pondere a vârstei 
avansate în categoria III a RFG. 

Valorile BNP prezintă o creştere semnificativă 
corespunzător alterării funcţiei renale, evidenţiind astfel 
creşterea gradului de insuficienţă cardiacă odată cu creşterea 
afectării renale. Această valoare a BNP-ului se manifestă 
dincolo de clasa funcţională NYHA, care nu a prezentat variaţii 
semnificative între grupuri şi în contextul în care afectarea 
pulmonară este prezentă la un număr important de pacienţi. 
Valorile prognostice crescute ale BNP sunt cunoscute în 
insuficienţa cardiacă (8,9), însă nu a fost studiată o valoare prag 
cu semnificaţie prognostică în sindromul cardiorenal. Prin acest 
studiu noi am identificat valori crescute ale BNP peste 600pg/ml 
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care se corelează cu prezenţa SCR şi valori peste 900pg/ml care 
s-au corelat semnificativ cu gradul IV al afectării RFG. 

Din studiile efectuate până în prezent s-a observat că 
parametrul de efort cu cea mai mare importanţă prognostică este 
VO2max (10), valori care şi în studiul nostru s-au corelat 
semnificativ cu profilul de risc crescut al pacienţilor, respectiv 
cu o RFG în scădere. Şi pulsul de O2 a avut aceeaşi distribuţie, 
arătând o afectare a performanţei cardiace la pacienţii cu 
alterarea progresivă a RFG. Limitarea efortului s-a datorat în 
principal cauzelor cardiace şi decondiţionării, ceea ce confirmă 
profilul pacientului cu insuficienţă cardiacă. Aceşti pacienţi au o 
capacitate de efort scăzută atât datorită afectării funcţiei de 
pompă cardiacă şi a scăderii debitului cardiac, cât şi datorită 
inactivităţii ce apare într-o boală cronică. De asemenea, alterarea 
funcţiei renale duce la creşterea uremiei, retenţie hidrosalină şi 
acidoză metabolică cu accentuarea simptomatologiei 
insuficienţei cardiace şi scăderea funcţiei sistolice ventriculare 
stângi.(11) Influenţa tulburărilor hormonale şi nivelul scăzut de 
eritropoetină duc la apariţia anemiei şi la scăderea în plus a 
performanţei de efort prin fenomene de remodelare ventriculară 
şi prin alterarea oxigenării periferice corespunzătoare.(12,13) 
Limitarea cardiacă a fost preponderentă în stadiul III RFG 
probabil deoarece în acest stadiu s-au aflat pacienţii cu vârsta 
cea mai avansată. 

Studiind factorii de risc şi factorii prognostici cei mai 
importanţi rezultaţi în urma analizei acestui grup de pacienţi, am 
căutat ponderea lor în cadrul celor patru stadii ale RFG: vârsta 
avansată, diabetul zaharat, clasa NYHA a insuficienței cardiace, 
prezenţa unui VO2 max scăzut, anemia moderată şi valori 
crescute ale BNP. Încărcătura acestor factori de risc majori este 
mult mai mare în cazul stadiului IV, când este prezentă şi o 
proporţie semnificativ mai mare de pacienţi cu toţi aceşti 6 
factori prezenţi simultan, cu dovezi în plus că insuficienţa renală 
avansată reprezintă un status cu risc cardiovascular crescut 
pentru pacienţii cu insuficienţă cardiacă. 

Toate aceste observaţii sugerează necesitatea 
dezvoltării unui scor care să includă parametrii clinici şi 
paraclinici uşor de obţinut care să stratifice suplimentar riscul de 
evenimente cardiovasculare în cazul pacienţilor cu insuficienţă 
cardiacă. 

Acest studiu a cuprins pacienţi cu sindrom cardiorenal 
cronic, fără a fi urmărite însă cauzele deteriorării funcţiei renale 
şi contextul patologiei renale în care aceasta a apărut. De 
asemenea stadiile I şi II ale RFG nu au fost investigate cu privire 
la existenţa dovezilor de afectare renală, cum ar fi proteinuria. 
Pacienţii nu au fost urmăriţi din punctul de vedere al 
tratamentului urmat, necunoscându-se ponderea medicaţiei 
utilizate în stabilirea prognosticului pacienţilor. 
 

CONCLUZII 
Prezenţa sindromului cardiorenal şi reducerea ratei 

filtrării glomerulare se asociază cu o incidenţă crescută a 
factorilor de risc majori cardiovasculari şi cu o performanţă 
scăzută la efort. 

Notă: 
Cercetări realizate în cadrul proiectului 

POSDRU/88/1.5/S/60370 Integrarea cercetării româneşti în 
contextul cercetării europene-burse doctorale cofinanţat din 
Fondul Social European prin Programul Operaţional Sectorial 
Dezvoltarea Resurselor Umane 2007 – 2013. 
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