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RESUMO: Introdugdo: A sepse é uma das principais causas de mortalidade em unidades de
terapia intensiva (UTI). A estratificacdo precoce do risco de ébito é essencial para orientar
condutas e otimizar recursos. Biomarcadores inflamatérios como proteina C reativa (PCR),
procalcitonina (PCT), interleucinas (IL-6, IL-8), fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e
lactato tém sido estudados como potenciais preditores de gravidade e mortalidade. Objetivo:
Revisar a literatura cientifica sobre biomarcadores inflamatérios como preditores de
mortalidade em pacientes sépticos em UTI, analisando cinética, aplicabilidade clinica,
limitacSes e perspectivas futuras. Metodologia: Revisio narrativa baseada em artigos publicados
entre 2000 e 2023, nas bases PubMed, Scopus, SciELO e LILACS, nos idiomas inglés, portugués
e espanhol. Incluiram-se ensaios clinicos, estudos observacionais e revisdes sistemdticas sobre
biomarcadores em pacientes adultos com sepse internados em UTI. Foram excluidos estudos
pediatricos e relatos de caso. Resultados: Foram identificados 142 artigos, dos quais 38 foram
incluidos na analise final. A PCT, IL-6 e lactato se destacaram como os marcadores mais
robustos para predi¢io de mortalidade. A PCR e a IL-8 apresentaram relevincia complementar,
enquanto o TNF-a mostrou uso limitado pela curta janela de detec¢do. Estudos sugerem que a
combinagio de biomarcadores com escores prognésticos (SOFA, APACHE II) aumenta a
acuricia na estratificacdo de risco. Conclusdo: Os biomarcadores sio ferramentas tteis na
prética clinica, mas ndo substituem a avaliacdo global do paciente. O futuro aponta para
modelos multimarcadores integrados a inteligéncia artificial, com potencial de personalizar o
tratamento e reduzir a mortalidade.

Palavras-chave: Sepse. Biomarcadores inflamatérios. Prognéstico. Mortalidade. UTI.

'Académico, Centro Universitirio Sio Camilo.
2Académica, Universidade Nove de Julho.
3Académica, Universidade Santo Amaro.
4Académica Universidade Nove de Julho.
5Académica, Universidade Nove de Julho .
6Académica, Universidade Metropolitana de Santos.
7Académico Universidade Nove de Julho.
8Académica, Universidade Nove de Julho.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sio Paulo, v. 11, n. 9, set. 2025.
ISSN: 2675-3375

2649



Revista Ibero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

INTRODUCAO

A sepse é definida como disfun¢io orgénica com risco de vida, resultante de resposta
desregulada do hospedeiro a uma infeccdo. Estima-se que mais de 48 milhdes de pessoas sejam
afetadas anualmente em todo o mundo, com cerca de 11 milhes de ébitos, representando quase
209% das mortes globais. No Brasil, a sepse figura como uma das principais causas de mortalidade
hospitalar, com taxas que variam de 30% a 60% em pacientes de UTI.

O reconhecimento precoce dos pacientes com maior risco de ébito é fundamental para
reduzir mortalidade, otimizar recursos e direcionar terapias. Nesse contexto, os biomarcadores
inflamatérios tém ganhado espago como ferramentas auxiliares, ao fornecerem informacdes
ripidas e objetivas sobre a resposta inflamatéria, a gravidade clinica e o prognéstico.

A proposta desta revisdo narrativa é analisar os principais biomarcadores inflamatérios
utilizados como preditores de mortalidade em pacientes sépticos internados em UTI,

destacando seus mecanismos, cinética, aplicabilidade clinica, limita¢des e perspectivas futuras.

OBJETIVOS

Objetivo geral Avaliar o papel dos biomarcadores inflamatérios como preditores de

mortalidade em pacientes sépticos em UTI.

Objetivos especificos

Descrever a cinética e aplicabilidade clinica de PCR, PCT, IL-6, IL-8, TNF-a e lactato.
Comparar evidéncias sobre a acuricia desses biomarcadores em diferentes estudos.
Analisar limita¢des do uso isolado dos biomarcadores.

Identificar perspectivas futuras para o uso integrado de biomarcadores com inteligéncia

artificial e escores prognésticos.

METODOLOGIA

Foi realizada revisio narrativa em bases PubMed, Scopus, SciELO e LILACS,
abrangendo artigos entre 2000 e 2023.

Descritores: “sepsis”, “biomarkers”, “mortality”, “inflammatory markers”, “ICU”,
“PCR”, “PCT”, “IL-6”, “IL-8”, “TNF-a”, “lactate”.

Idiomas incluidos: inglés, portugués e espanhol.
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Critérios de inclusio

Ensaios clinicos randomizados.
Estudos observacionais com pacientes adultos sépticos em UTI.

Revisdes sistematicas com foco em biomarcadores inflamatérios.

Critérios de exclusio

Estudos pediétricos.
Relatos de caso isolados.
Artigos sem desfechos relacionados & mortalidade.
Processo de selecdo: Dos 142 artigos inicialmente identificados, 87 foram excluidos apés
leitura de titulos e resumos. Dos 55 artigos lidos na integra, 38 foram incluidos na anélise final.
Embora se trate de revisdo narrativa, a selegio foi organizada conforme recomendacées

PRISMA, descrita em forma narrativa.

RESULTADOS
Cinética e aplicabilidade dos biomarcadores

PCR: Eleva-se em 6-8h, pico em 36-50h, meia-vida de 19h. Util no monitoramento da
inflamagdo, porém com baixa especificidade.

PCT: Eleva-se em 2-4h, pico em 12-24h, meia-vida de 24h. Mais especifica para infecgio
bacteriana; atil para diagnéstico diferencial e acompanhamento terapéutico.

IL-6: Elevacdo precoce (2-4h), pico em 6-12h. Fortemente associada i gravidade e
mortalidade.

IL-8: Elevacdo em até 6h, pico em 12h. Importante na ativagido de neutréfilos e em
quadros graves.

TNF-a: Elevacio em minutos, pico <2h, desaparece rapidamente. Pouco usado na pritica
clinica.

Lactato: Elevado precocemente. O clearance em 6h é considerado preditor robusto de

mortalidade, sendo meta terapéutica reduzir pelo menos 109%.

Comparagio entre biomarcadores
A PCT demonstrou maior sensibilidade para sepse bacteriana, enquanto IL-6 e lactato

foram os melhores preditores de mortalidade.
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A PCR, apesar de inespecifica, permanece amplamente utilizada pela acessibilidade e
baixo custo.
O TNF-a mostrou relevincia apenas em estudos experimentais, dada sua curta janela

de deteccio.

DISCUSSAO

A presente revisio reforca a relevincia dos biomarcadores inflamatérios como
ferramentas auxiliares no manejo da sepse em pacientes criticos. Os achados demonstram que,
embora nenhum marcador isolado possua sensibilidade e especificidade ideais, a integragio
entre multiplos biomarcadores e escores clinicos estabelecidos amplia substancialmente a

acuricia progndstica, favorecendo decisdes clinicas mais precoces e assertivas.

Eficicia e limitagdes dos biomarcadores isolados

A PCR, tradicionalmente utilizada na pratica clinica, possui ampla disponibilidade e
baixo custo, mas apresenta baixa especificidade, j4 que se eleva em diversas condicdes
inflamatérias nio infecciosas. A PCT se destaca por sua maior especificidade para infec¢des
bacterianas, sendo ttil nio apenas no diagnéstico diferencial, mas também no acompanhamento
terapéutico e na avaliag¢do da necessidade de continuidade ou suspensio de antibiéticos. A IL-6
e a IL-8, citocinas de rdpida elevacio, demonstram forte correlagio com gravidade, mas sua
curta meia-vida e menor disponibilidade laboratorial limitam o uso rotineiro. O TNF-a, embora
importante como marcador precoce de resposta inflamatéria, apresenta cinética extremamente
rdpida, com pico em poucas horas, o que restringe sua utilidade prética. J4 o lactato destaca-se
como um dos mais robustos preditores de mortalidade, especialmente quando se considera o
clearance nas primeiras horas, sendo recomendado como alvo terapéutico em protocolos de

ressuscitacio hemodinimica.

Combinagio de biomarcadores e escores clinicos

Evidéncias sugerem que a utiliza¢gdo combinada de biomarcadores eleva
significativamente a acuricia prognéstica. Chen et al. (2021), por exemplo, demonstraram que
a associagio entre PCT, IL-6 e o escore SOFA aumentou a capacidade de predizer mortalidade
com sensibilidade de 87% e especificidade de 820. Esse achado reforca a ideia de que, mais do
que substituir os escores tradicionais, os biomarcadores devem ser utilizados como

complementares, aumentando a robustez da avaliacio clinica.
p , ¢
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Comparagio internacional e heterogeneidade dos estudos

A andlise da literatura revela considerdvel heterogeneidade entre os estudos, tanto em
relagio ao desenho metodolégico quanto aos valores de corte utilizados. Em paises
desenvolvidos, hd maior acesso a painéis multimarcadores e metodologias avangadas de
dosagem, enquanto em paises em desenvolvimento, o uso de biomarcadores permanece restrito
a PCR, lactato e, mais recentemente, PCT, devido a limita¢des financeiras e estruturais. Essa
disparidade impacta a possibilidade de padronizacio global de protocolos e dificulta a

comparacio direta entre populagdes.

Implicacdes para a prética clinica

Na prética cotidiana das UTIs, a utilizacdo de biomarcadores pode auxiliar em trés grandes

frentes:

L Diagnéstico precoce: diferenciar sepse de outras causas de inflamac3o sistémica.
s . . C . o

2. Prognéstico: identificar pacientes com maior risco de mortalidade para monitorizacdo

intensiva.

3. Acompanhamento terapéutico: avaliar resposta ao tratamento e guiar decisdes sobre

antibioticoterapia.

Apesar dessas vantagens, barreiras como custo, disponibilidade de exames répidos e falta
de padronizacido dificultam sua plena incorporacdo. Além disso, é essencial reforgar que o
julgamento clinico permanece insubstituivel, e que biomarcadores devem atuar como

ferramentas auxiliares, e nio como condutores isolados das condutas.

Perspectivas futuras

O futuro aponta para a utilizacdo de painéis multimarcadores, capazes de integrar
informacdes de diferentes vias inflamatérias e hemodinimicas. Aliado a isso, o uso crescente
de inteligéncia artificial e machine learning j4 se mostra promissor, permitindo combinar dados
clinicos, laboratoriais e biomoleculares para gerar modelos preditivos individualizados. Essa
abordagem pode representar uma revolucdo na forma de estratificar risco em sepse, com

impacto potencial na redu¢io da mortalidade.
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Limita¢des da literatura atual

Entre as principais limita¢des identificadas estdo: (1) heterogeneidade nos desenhos
metodolégicos e nos valores de corte adotados; (2) auséncia de ensaios multicéntricos de grande
porte que consolidem a evidéncia; (3) predominio de estudos com seguimento curto, limitando
a avaliagdo de desfechos em longo prazo; (4) escassez de dados em populagdes de paises em

desenvolvimento, onde a sepse apresenta elevada mortalidade.

CONCLUSAO

Os biomarcadores inflamatérios representam ferramentas de grande relevidncia no
manejo da sepse em pacientes internados em UTI, pois oferecem suporte adicional a avalia¢do
clinica e ajudam na estratificacdo precoce do risco de mortalidade. Entre os analisados, a
procalcitonina (PCT), a interleucina-6 (IL-6) e o lactato se destacam como os preditores mais
robustos, capazes de indicar gravidade e prognéstico de forma mais consistente. Outros
marcadores, como a proteina C reativa (PCR), a IL-8 e o TNF-a, embora menos especificos,
fornecem informacdes complementares tteis, especialmente quando avaliados em conjunto.

O uso isolado de qualquer biomarcador é limitado pela auséncia de sensibilidade e
especificidade ideais. No entanto, a associagio de diferentes marcadores entre si e com escores
prognésticos validados, como SOFA e APACHE II, eleva significativamente a acuricia
diagndstica e progndstica. Essa abordagem integrada reforca que os biomarcadores devem ser
utilizados como aliados, e nio substitutos, do raciocinio clinico e do julgamento médico.

Do ponto de vista prético, a adogio de biomarcadores pode auxiliar na tomada de decisio
terapéutica, na indicagio de medidas intensivas e na racionalizagio do uso de antibiéticos,
contribuindo para a redugio da mortalidade, otimizacdo de recursos hospitalares e melhor
direcionamento de condutas. Apesar disso, persistem limita¢des relacionadas a custo,
disponibilidade de testes rdpidos e falta de padronizacio de valores de corte entre diferentes
servigos e populagdes.

Perspectivas futuras apontam para a utiliza¢do de painéis multimarcadores analisados
de forma combinada e para o uso crescente de inteligéncia artificial e machine learning como
suporte a estratificacdo individualizada de risco. Tais ferramentas poderdo integrar dados
clinicos, laboratoriais e biomoleculares em tempo real, ampliando a capacidade de predizer

desfechos e personalizar o tratamento de pacientes sépticos.
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Por fim, torna-se evidente a necessidade de ensaios clinicos multicéntricos e estudos de
grande porte que avaliem o impacto real da incorporacio de biomarcadores em protocolos
clinicos estruturados, especialmente em paises em desenvolvimento, onde a sepse permanece
como um grave problema de satide pablica. A consolidagio dessas evidéncias permitird que o
uso de biomarcadores ultrapasse o campo da pesquisa e se torne parte efetiva da rotina

assistencial, com potencial de contribuir para a reducido global da mortalidade associada a sepse.
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