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RESUMO

Introducio: O Trauma Cranioencefalico (TCE) ¢ uma das principais causas de desfechos
desfavoraveis e mortes, que representa um problema de saude publica no contexto global de
saude. No mundo, estima-se que mais de 68 milhdes de pessoas sofram de TCE em paises de
baixa e média renda, impulsionando o surgimento de medidas e agdes que permitam identificar
fatores prognosticos e de risco associados a morte e incapacidades. Objetivo: Identificar os
fatores de risco associados a mortalidade intra-hospitalar nos pacientes que sofreram TCE
grave. Método: Trata-se de uma revisao sistematica da literatura de fatores prognosticos, cujo
protocolo foi registrado no PROSPERO (CRD4202235029). Nosso estudo sera norteado pela
ferramenta (PRISMA) e o guia da Cochrane para revisao sistematica de fatores progndsticos.
As bases de dados analisadas foram: EMBASE, Scopus, Web of Science, Biblioteca Virtual de
Satde (BVS), Pubmed/Medline e Google Scholar. A populacdo estudada foram pacientes de
TCE grave, o desfecho analisado sdo pacientes que evoluiram ao 6bito e o desenho de estudo
incluiu Coorte e Caso-controle. Foram incluidas publicagdes que respondam a pergunta de
pesquisa (“Quais os fatores de risco associados a mortalidade intra-hospitalar em pacientes de
TCE com grave?”), sem limite temporal, em adultos que sofreram TCE grave com idade
entrel8 a 65 anos, estudos de coorte e caso controle, estudos que investigam e reproduz os
fatores associados a mortalidade intra-hospitalar por meio de analise multivariada com risk
ration ou odds ration. Todos os resumos e artigos incluidos para andlise serdo analisados
independentemente por dois avaliadores, sendo um terceiro avaliador consultado para resolver
as inconsisténcias. Resultados: Foram analisados 5.173 titulos e resumos, destes apenas 15
artigos atenderam aos critérios de eligibilidade e permaneceram na amostra final. Os principais
fatores associados a mortalidade intra- hospitalar em pacientes com TCE grave foram: a idade
avangada, hipertensao intracraniana, biomarcadores inflamatérios NCLR4, MMP-9, NSE e IL-
9), hiperglicemia, hemoglobina e hipocloremia durante a internag@o hospitalar, além de escores
baixos na Escala de Coma de Glasgow (< 8 pontos), escala Full Outline Of UnResponsiveness.,
APACHE II e AIS. Conclusiao: Conclui-se que o trauma cranioencefélico grave e sua relagdo
com o aumento da morbimortalidade ¢ multifatorial.

Palavras-chaves: Trauma cranioencefalico; Mortalidade; Fatores de risco;



ABSTRACTS

Introduction: Traumatic Brain Injury (TBI) is one of the leading causes of unfavorable
outcomes and deaths, representing a public health problem in the global health context.
Worldwide, it is estimated that more than 68 million people suffer from TBI in low- and middle-
income countries, driving the emergence of measures and actions that enable the identification
of prognostic and risk factors associated with death and disability. Objective: To identify the
factors associated with in-hospital mortality in patients who suffered severe TBIL
Methodology: This is a systematic literature review of prognostic factors. The protocol of this
systematic review was previously registered in PROSPERO (CRD4202235029), ensuring
methodological transparency and preventing duplication of studies. Our study was guided by
the PRISMA tool and the Cochrane Handbook for reviews of prognostic factors. The databases
analyzed were: EMBASE, Scopus, Web of Science, BVS, PubMed/Medline, and Google
Scholar. The inclusion criteria of our study were: publications in English that answer the
research question, with no time restriction, available in the mentioned databases, that
investigate and report in their results the factors associated with mortality in patients with severe
TBI, cohort and case-control studies, involving adults aged 18 to 65 years, and outcomes
addressing risk factors for mortality after severe TBI with multivariate analysis data using risk
ratio or odds ratio. All abstracts and articles included for analysis were independently assessed
by two reviewers, with a third reviewer consulted to resolve inconsistencies. Results: Fifteen
articles were included in the final sample. After analysis, the main factors associated with
mortality in patients with severe TBI were identified as advanced age, intracranial hypertension,
inflammatory biomarkers (NCLR4, MMP-9, NSE, and IL-9), hyperglycemia, hemoglobin and
hypochloremia during hospitalization, as well as low scores on the Glasgow Coma Scale (< 8
points), FOUR scale, APACHE II, and AIS. Conclusion: It is concluded that severe traumatic
brain injury and its relationship with increased morbidity and mortality is multifactorial.

Keywords: Traumatic brain injury; Mortality; Risk factors.
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1. INTRODUCAO

O Trauma Cranioencefalico (TCE) ¢ definido como o acometimento do tecido cerebral
por forcas externas resultante do processo de aceleragdao e desaceleracdo, o que implica no
surgimento de lesdes, complicagdes e o aumento dos indices de morbimortalidade em todo o
mundo (McKee, et al., 2015). O TCE ainda pode ser classificado conforme a Escala de Coma
de Glasgow em leve, moderado e grave, o que possibilita a decisao clinica adequada e a oferta
de tratamento efetivo. Desse modo, entre as principais causas desse problema de saude global
estdo acidentes de transito, suicidio, queda e agressdes, sendo a gravidade clinica determinada
pelo niimero de lesdes encefalicas ou magnitude do trauma (Shafique, et al., 2024).

Estima-se que mais de 68 milhdes de pessoas de paises de baixa e média renda sofram
algum tipo de TCE, condicdo cuja incidéncia e mortalidade hospitalar t€ém aumentado
progressivamente, em associagdo a diversos (Dewan, et al., 2018). No mundo, a taxa de
mortalidade hospitalar por TCE foi de 27,8%, com maior frequéncia de dbitos em paises de
baixa ¢ média renda, devido a auséncia de recursos e oferta eficaz de atendimento ao paciente
traumatizado (Liu, et al., 2025). No Brasil, de 2008 a 2019, o nimero de internagdes por TCE
foi em média de 131.014.83, com uma incidéncia de 65,54 por 100.000 habitantes, enquanto a
mortalidade hospitalar foi de 27,6%, o que reflete a complexidade e necessidade de estratégias
para a reducdo dos altos indices dessa lesdo no territdrio brasileiro (Carteri, Randhall & Silva,
2021).

O aumento da mortalidade decorrente do trauma evidencia a necessidade de novas
estratégias para a prevencao desse problema e o manejo adequado nos servigos hospitalares
(Peterson et al., 2024). O apoio de servicos de atendimento de emergéncia pré-hospitalar
possibilita o cuidado inicial para minimizacdo de riscos derivado de lesdes primarias no
momento do trauma, como hemorragias e rebaixamento do nivel de consciéncia (Liu, ef al.,
2025). Por outro lado, no servigo hospitalar, a conduta imediata coaduna diretamente na
sobrevida e na mortalidade de pacientes vitimas de algum trauma, na reducdo de processos
fisiopatologicos intensificados ap6s o evento traumatico (Vieira, ef al. 2023).

A necessidade de cuidados intensivos e monitorizagdo continua sdo as principais
alternativas do cuidado ao paciente de TCE, com a finalidade de reduzir sequelas e
complicagdes potenciais (Picetti, et al., 2022). Evidéncias mostram que multiplos fatores
influenciam o prognoéstico do paciente com TCE grave, incluindo aspectos sociodemograficas
(idade), variaveis clinicas como hipoxemia, hipertensdo intracraniana, hipotensdo, pontuagao

na Escala de Coma de Glasgow, além de achados de imagem e alteragdes laboratoriais (Vieira,
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et al., 2022; Liu, et al., 2021; W, et al., 2023). Variaveis relacionadas ao atendimento, como
tempo resposta pré-hospitalar, local da internagdo e necessidade de intervencdes
neurocirargicas também afetam significativamente a evolugao clinica (Vieira, ef al., 2022; W,
et al.,2023). Além disso, fatores como a idade avangada, alteragdes glicémicas, necessidade de
craniotomia descompressiva, Escala de Full Outline Of UnResponsiveness (FOUR) e outros
escores tém sido associados a maior risco de mortalidade e desfecho desfavoravel apds o TCE
grave (Ponsford, et al., 2021; Zoghi, et al., 2024; Vieira, et al., 2022; Muehlschlegel, et al.,
2024).

A andlise desses preditores ¢ importante para compreender a complexidade da
mortalidade apés o TCE grave, permitindo ndo apenas aprimorar fluxos de cuidado, mas
também fundamentar praticas clinicas e orientar politicas publicas. Essa necessidade esta
alinhada aos objetivos de desenvolvimento sustentdvel (ODS), especialmente o objetivo de
assegurar a saude e bem-estar, uso de tecnologias avangadas e qualificacdo profissional. A
investigagcdo sistematica dos fatores de risco apdés TCE grave pode contribuir para o
fortalecimento de protocolos assistenciais, desenvolvimento de estratégias terapéuticas
inovadoras e otimizacdo dos recursos humanos e materiais no cuidado aos pacientes de TCE
grave.

Na atualidade, estudos ainda divergem sobre os principais preditores de morte por
Trauma Cranioencefalico grave no ambiente intra-hospitalar, que influenciam no cuidado
durante a internacdo e o desfecho clinico destes pacientes gravemente enfermos. A maioria dos
estudos apresentam heterogeneidade sobre o fendmeno da mortalidade, concentrando-se nos
fatores que definem o desfecho no ambiente pré-hospitalar ou nas primeiras horas do trauma.
Associando-se a i1sso, a falta de revisdes sistematicas que esclarecam os principais fatores
associados a mortalidade possibilita a constru¢ao de novas estratégias clinicas no contexto intra-
hospitalar, com intervencdes baseadas em evidéncias e analisada sob rigor metodoldgico.

Nesse sentido, emerge a necessidade de identificar os fatores de risco associados a
mortalidade intra-hospitalar em pacientes de TCE grave. Assim, este estudo, foi orientado pela
seguinte questdo norteadora: Quais os fatores de risco associados a mortalidade intra-hospitalar
em pacientes de TCE com grave descritos na literatura? Ao sintetizar tais evidéncias, espera-se
subsidiar pratica clinica qualificada e contribuir para redugdo da mortalidade hospitalar dos

pacientes de TCE grave.



2. OBJETIVO

Analisar os fatores de risco associados a mortalidade intra-hospitalar apos o TCE grave.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 FISIOPATOLOGIA DO TRAUMA CRANIOENCEFALICO

O TCE ¢ definido como o comprometimento das fungdes encefalicas, com potencial
dano as estruturas do sistema nervoso central, decorrente da agdo de forgas externas produzidas
por processos de aceleracdo e desaceleracao (Lefevre-Dognin et al., 2021; Savitsky et al., 2016;
Carteri et al., 2021). Trata-se de uma condi¢do que envolve lesdes primarias e secundarias, as
quais apresentam caracteristicas distintas e evidenciam a complexidade fisiopatologica desse
problema de saude publica (Kaur ez al., 2018). A identificacdao precoce de sinais e sintomas,
tanto no momento do TCE quanto no periodo subsequente, ¢ fundamental para o
direcionamento clinico e para a reducao de desfechos adversos nos ambientes pré-hospitalar e
intra-hospitalar (McRea et al., 2021; Maas et al., 2022).

O evento traumatico que acomete as estruturas encefalicas pode decorrer de diferentes
mecanismos, os quais determinam processos patologicos especificos, distintas formas de
manejo terapéutico e variagdes prognosticas (Dixon, 2017). As lesdes primarias correspondem
as alteragdes que ocorrem no momento do impacto e variam conforme o tipo de acometimento:
lesdes abertas, geralmente relacionadas a ferimentos por arma de fogo ou arma branca, e lesdes
fechadas, frequentemente provocadas por objetos contundentes (Galgano, et al., 2017). Nos
traumas penetrantes, o dano ocorre de forma direta no parénquima encefalico, ao passo que,
nos traumas fechados, os movimentos de aceleracdo e desaceleracdo constituem fenomenos
determinantes para a produ¢do de multiplas manifestacdes clinicas e estruturais (McRea, et al.,
2021).

Entre os principais achados iniciais estdo a ruptura vascular, a laceragdo tecidual, o
estiramento axonal e o comprometimento de vasos cerebrais, os quais induzem disfungdes
imediatas e contribuem para a instalacao de lesdes secundérias (Kaur et al., 2018). Essas lesdes
secundarias resultam da injaria inicial e envolvem a interacdo de diversos fatores que
promovem deterioracao funcional adicional (Nortje et al.,, 2004; Galgano et al., 2017).
Manifestagdes clinicas como hipdxia, hipoglicemia, hipovolemia, hipotensdo arterial e
disturbios hidroeletroliticos podem surgir desde a fase pré-hospitalar e persistir por dias ou
semanas (Greve, Mark & Brian, 2009).

Alteragdes metabolicas e hemodinamicas, aumento de substancias neurotoxicas e
processos infecciosos também sdo caracteristicas das lesdes secundarias no TCE, assim como

danos a pequenas estruturas encefalicas que podem ocorrer de maneira associada ou
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independente das lesdes primarias (McKee, et al., 2015; Mira, et al., 2021). Diversos fatores
intra e extracerebrais contribuem para a continuidade desses processos, exigindo abordagem
imediata e qualificada para a reducdo das sequelas. Entre os principais mecanismos
fisiopatologicos envolvidos destacam-se excitotoxicidade, dano mitocondrial, estresse
oxidativo, neuroinflamacao, degeneracdo axonal e morte celular (Kaur, et al., 2018).

A excitotoxicidade decorre da liberagdo excessiva de aminoacidos excitatdrios, como
glutamato e aspartato, resultante do dano as células nervosas (Mustafa, et al., 2013). Esses
neurotransmissores ativam receptores ionotropicos € metabotrépicos, provocando influxo de
ions Na*, K* e Ca*", o que leva a despolarizacdo neuronal (Algattas, et al., 2013). Tal processo
desencadeia estresse oxidativo e apoptose celular.

O estresse oxidativo, por sua vez, constitui uma resposta fisioldgica ao dano encefalico
e caracteriza-se pelo desequilibrio entre radicais livres e mecanismos antioxidantes (Ng, Sy &
Lee, 2019). Essa condi¢ao pode induzir edema cerebral por meio de disfun¢do mitocondrial e
ruptura da barreira hematoencefalica (Fesharaki-Zadeh, 2022; Otsuka, et al., 2021). A
disfungao mitocondrial resulta do influxo descontrolado de calcio, que promove despolarizagao
da membrana mitocondrial e inibe a sintese de ATP (Robertson et al., 2004).

O comprometimento da barreira hematoencefalica (BHE) constitui outro elemento
importante da patogénese do TCE, pois sua disfuncdo permite a infiltracdo de células
imunologicas e o estabelecimento de um microambiente inflamatério exacerbado (Jacquens, et
al., 2022; Sulhan et al., 2020). A degenera¢do axonal, marcada pela desorganiza¢do da rede
axonal, culmina em edema e morte celular, que pode ocorrer por necrose ou apoptose,
dependendo do tipo e da intensidade do dano (De Macedo Filho et al., 2024).

As manifestagdes clinicas decorrentes do TCE variam amplamente entre individuos e
ao longo do tempo, dependendo dos mecanismos fisiopatologicos envolvidos. As lesdes podem
ser classificadas em difusas ou focais, categorias que podem coexistir no mesmo paciente
(Ginsburg & Huff, 2023). As lesdes difusas sdo atribuidas a mecanismos de aceleracdo-
desaceleracdo e estiramento tecidual, podendo resultar em ruptura celular (Andriessen, et al.,
2010). Entre suas principais formas estdo a concussao, a tumefagao cerebral hemisférica ou bi-
hemisférica e a lesdo axonal difusa (LAD). A concussao decorre do estresse tecidual provocado
por forcas cinéticas, podendo levar a manifestagdes fisicas e cognitivas como rebaixamento
transitorio do nivel de consciéncia, amnésia retrégrada e anterdgrada, desorientacdo, cefaleia,
convulsdes e confusdo mental (Varner, et al., 2021; Stenberg, et al., 2020; George, et al., 2022;

Cancelliere, et al., 2023).
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A LAD caracteriza-se pela auséncia de recuperacdo da consciéncia por mais de seis
horas apos o trauma, sem alteragcdes evidentes em tomografia, sendo melhor identificada por
ressonancia magnética (Adams, et al., 1989; Jolly, et al.,2021; Vieira, et al., 2024). E observada
em quase metade dos pacientes com TCE e resulta de forcas de cisalhamento que lesionam
axonios e membranas axoplasmaticas (Van Eijck, ef al., 2018; Javeed, et al., 2021; Benjamini
et al., 2021). A classificagdo proposta por Marshall inclui quatro graus, variando desde
auséncia de lesodes visiveis até edema grave e desvio de linha média superior a 5 mm (Humble
et al., 2018).

As lesdes focais, por outro lado, apresentam delimitacdo anatomica clara, com
preservagdo das regides adjacentes (Ginsburg & Huff, 2023). Decorrentes de forcas de
cisalhamento local, podem incluir fraturas lineares, afundamentos cranianos e lesdes
penetrantes, frequentemente associadas a comprometimento vascular e tecidual. Entre suas
principais formas estdo o hematoma epidural, o hematoma subdural agudo, contusdo e a

hemorragia subaracnoidea (Gaetz, et al., 2004).

3.2 EPIDEMIOLOGIA DA MORTALIDADE APOS O TCE

O traumatismo cranioencefalico (TCE) constitui uma condi¢do de elevada relevancia
para a saude publica, devido a sua complexidade e ao impacto substancial que exerce sobre os
servigos de saude, especialmente em fun¢do da alta demanda gerada pelo numero expressivo
de ocorréncias (Quaglio, ef al., 2017). Em estudo de abrangéncia global, Dewan, ef al. (2018)
estimaram que aproximadamente 69 milhdes de pessoas sdo acometidas anualmente por lesdes
cerebrais traumadticas, contemplando todos os niveis de gravidade. De forma convergente,
outras investigagdes apontam que cerca de 5,48 milhdes de novos casos de TCE ocorrem a cada
ano, configurando-se como uma das principais causas de mortalidade e incapacidades em
ambito mundial (Iaccarino ef al., 2018; Roozenbeek, et al., 2013; Faul, et al., 2015).

No mundo, a carga de casos de TCE foi de 27,16 milhdes, 49,99 milhdes de casos
prevalentes e 7,08 milhdes vivendo com incapacidades decorrentes desse problema (Liu, et al.,
2025). Uma meta-analise revelou a ocorréncia da mortalidade hospitalar em paises de baixa,
média e alta renda, com maiores frequéncias em continentes como Asia, América do Norte e
Europa (Liu, et al., 2025). O mesmo estudo destaca que a mortalidade em paises como os

Estados Unidos, a taxa de obitos decorrente de TCE grave esteve em 45% dos casos, enquanto
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outros paises como China e Japao, apresentam taxas de 34% a 45% de 6bitos devido a esse
mesmo trauma.

Na literatura, destacam-se como principais causas do TCE a violéncia, os acidentes
automobilisticos, o autoexterminio e as quedas. Evidéncias indicam que esses mecanismos
variam conforme o contexto populacional e socioecondmico, sendo sua identifica¢do
fundamental para subsidiar estratégias de preven¢ao, manejo clinico e organizacgao dos servigos
de emergéncia (Ledao et al., 2023). Em paises desenvolvidos, a incidéncia de acidentes
envolvendo veiculos motorizados cresce significativamente, seguida de quedas e episddios de
violéncia, fenomeno frequentemente associado a urbanizacao e a globalizacao (Burkadze et al.,
2021). Em contrapartida, em paises de baixa e média renda, as quedas, acidentes de transito e
tentativas de suicidio configuram-se como causas predominantes (Al-Hajj et al., 2021; Abate
etal., 2021).

Nos Estados Unidos, investigacdes demonstram taxas significativamente mais elevadas
de mortalidade por TCE em homens, refletindo maior envolvimento em situagdes de risco e
acidentes automobilisticos (Peterson et al., 2024; Burkadze et al., 2021). Esse padrao também
se repete no Brasil, onde o sexo masculino apresenta maior probabilidade de ser vitima de TCE,
com incidéncias e taxas de mortalidade superiores as observadas em mulheres (Ledo et al.,
2023; Bertotti et al., 2023; Carteri et al., 2021). Esses achados reafirmam a complexidade
epidemioldgica dos pacientes vitimas de algum tipo de Trauma Cranioencefélico, assim como
a existéncia de multiplos fatores que implicam na incidéncia da mortalidade intra-hospitalar

decorrente desse problema de saude.

3.3 IMPORTANCIA DO MANEJO RAPIDO E INTERVENCOES
NEUROINTENSIVAS

No Trauma Cranioencefélico grave, a atuacdo de equipes multiprofissionais influencia
diretamente no cuidado inicial e continuo dos pacientes acometidos por esse problema, com
foco na redugdo de complicagdes e incapacidades (Iaccarino ef al., 2018). Um estudo realizado
por McKee, et al,. (2015) revelaram que o manejo rapido apds as lesdes primarias em pacientes
com TCE ¢ fundamental para determinar a evolugdo clinica durante a internagdo hospitalar,
definindo o aumento da sobrevida ou da morbimortalidade decorrente desse quadro. Dessa
forma, o profissional deve estar atento a identificagdo de lesdes secundarias ao trauma que
podem persistir por um periodo e influenciarem no desfecho final (Dewan, ef al., 2018)..

Nesse sentido, a garantia de protocolos definidos em relagdo a assisténcia pré-hospitalar

e a admissdo aos servicos de emergéncias garantem melhor gerenciamento dos casos
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traumaticos (Yan, et al., 2024). A partir disso, as necessidades destes pacientes podem ser
definidas com o monitoramento e cuidado continuo em Unidade de Terapia Intensiva, que
suporta nivel elevado de tecnologia e recurso para vigilancia e cuidado continuo destes
pacientes (Mayfroidt, et al., 2022). No ambiente de UTI, praticas como o monitoramento da
pressdo intracraniana, vigilancia do nivel de consciéncia, exames de imagem e laboratoriais
contribuem para melhor conduta e decisdo clinica ao paciente vitima de TCE grave (Picetti, et
al., 2022).

Na atualidade, novas praticas neurointensivas como o neuromonitoramento multimodal,
utilizagdo de técnicas invasivas e exames clinicos facilitam o cuidado ao paciente com TCE
grave ganham espaco ¢ oferecem melhor qualidade assistencial e segura (Meyfroidt, et al.,
2022). Estudiosos concluem que a combinagdo de técnicas conservadoras e a aplicacao de
métodos de monitoramento multimodal para avaliagao cerebral sao de suma importancia para
prever e analisar a gravidade do quadro (Karagianni, et al., 2022). Dessa forma, essas
estratégias permite a tomada de decis@o por profissionais que atuam no cuidado intensivo de
vitimas de TCE grave, para redugao de resultados desfavoraveis no contexto hospitalar (Rakhit,

etal., 2021).

3.4 FATORES DE RISCO ASSOCIADOS A MORTALIDADE

A mortalidade intra-hospitalar de pacientes com Trauma Cranioencefalico grave ¢ um
problema evidente nos servigos de atendimento de emergéncia e em Unidade de Terapia
Intensiva, devido a complexidade e a acdo multifatorial que contribui para a ocorréncia do
desfecho morte (Liu, ef al., 2025). Em relagdo as caracteristicas sociodemograficas, estudos
afirmam que a idade avancada esta associada a maiores chances de 6bito no servigo hospitalar,
assim como individuos do sexo masculino estdo mais suscetiveis em virtude da propensdo a
atividades de risco e o envolvimento em acidentes automobilisticos, conforme dados
estatisticos atuais (Toida, ef al., 2021; Amidei, et al., 2024). Por outro lado, a literatura ainda
fornece que fatores envolvidos no mecanismo do trauma como a presenca de multiplas lesdes
e lesdes cranianas penetrantes estdo fortemente associadas & morte destes pacientes (Weber, et
al., 2022).

Em relacdo as caracteristicas clinicas prevalentes na admissao do paciente nos servicos
de emergéncia, a baixa pontuacdo na Escala de Coma de Glasgow < 8 estd majoritariamente
associada aos piores resultados (Basak, et al., 2023). Enquanto isso, anormalidades pupilares,

baixos niveis pressoricos e a hipoxemia também influenciam negativamente no desfecho do
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paciente traumatizado (Lafta & Sbahi, 2023). Além destes, em uma meta-analise, estudiosos
evidenciaram que a presenca de hemorragia, acompanhado de outros como anemia, hipotensao,
hiperglicemia na admissao também estao ligados aos piores resultados nestes pacientes (Liu, et
al., 2025).

Durante o atendimento ao paciente vitima de TCE, a Tomografia Computadorizada e
outros métodos de imagem funcionam como importantes preditores de desfechos, para
identificagdo de complicagdes ¢ lesdes secundarias ao trauma (Habibzadeh, et al., 2023). A
vista disso, Habibzadeh e companhia ainda concluem que a presenga de achados tomograficos
como hemorragias, baixa pontuacdo na Marhsall e Rotterdam, estdo associadas ao &bito
hospitalar . Por outro lado, exames laboratoriais também fornecem dados relevantes que se
associam ao desfecho clinico de pacientes ainda no contexto intra-hospitalar, como os niveis
séricos de hemoglobina, glicose e presenca de coagulopatias (Wu, et al., 2023).

No tocante ao regime terapéutico, o tratamento cirirgico em pacientes com TCE grave
por meio da craniotomia descompressiva também foi um importante preditor de mortalidade
intra-hospitalar, principalmente, em relacao ao tempo de realizagdo (Vitali, et al., 2023). No
tocante as terapias conservadoras, 0 monitoramento da pressdo intracraniana e, por conseguinte,
a identifica¢do de elevagdo da PIC esteve associada aos piores desfechos nestes pacientes
traumatizados, o que implica a necessidade de novas mudangas no ambito clinico (Peled, et al.,
2025; Foote, et al., 2022). Os fatores clinicos e assistenciais interferem diretamente o desfecho
de pacientes com TCE grave, na elevacao da morbimortalidade e na constante modifica¢do dos

fatores de risco (Liu, et al., 2025).
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4. METODO

4.1 TIPO DO ESTUDO

Trata-se de uma Revisao Sistematica (RS) da Literatura com protocolo registrado no
International Prospective Register of Ongoing Systematic Reviews (PROSPERQO) com nimero
de registro CRD42022350296. A RS permite uma investigacdo critica e rigorosa de
informacodes disponiveis e contribui para a resolugdo de uma pergunta especifica sobre um
fendmeno especifico de forma objetiva e clara (Ercole; Melo; Allcoforado, 2014).

A revisao foi estruturada em concordancia com as recomendag¢des da Cochrane
Collaborations para RS de Fatores Prognosticos, divididas em sete etapas: 1* Formulagdo do
problema; 2° Localizacdo e selegdo das publicagdes elegiveis; 3* Extracao dos dados; 4°
Avaliacdo da aplicabilidade e risco de viés; 5* Interpretacao dos resultados; 6° Escrita do artigo
cientifico (Riley, ef al., 2019). O estudo obedeceu as diretrizes de Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA), instrumento em formato de check-list
que objetiva guiar os autores na construcao de revisdes sistematicas e meta-analises (Moher et

al., 2010).

4.2 ETAPAS DA REVISAO SISTEMATICA

4.2.1 Formulacao do problema
Para a adequada formulagdo do problema de pesquisa, elaborou-se uma pergunta

orientadora baseada em critérios de elegibilidade previamente definidos, contemplando
populagdo, variaveis de interesse e desfechos clinicos relevantes. Para isso, utilizou-se a
estratégia PICOS, na qual: P refere-se a populag@o ou problema de interesse; I, a intervengao
ou exposicao; C, a comparacao; O, aos desfechos; e S, ao desenho do estudo.

P = Pacientes de TCE grave;

I =nao se aplica

C =nado se aplica;

O = mortalidade intra-hospitalar;

S = Estudos observacionais analiticos do tipo coorte e caso-controle.

A partir da aplicagdo da estratégia PICOS, foi possivel definir com precisdao os
elementos essenciais da investigag¢do e, consequentemente, estruturar a pergunta de pesquisa.

Com base nesses critérios, estabeleceu-se a seguinte questao norteadora para condugao desta
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revisdo sistematica da literatura: Quais os fatores associados a mortalidade intra-hospitalar em

pacientes de TCE grave?

4.2.2 Localizacao e seleciao das publicacoes elegiveis

Apo6s a formulagdo da pergunta de pesquisa, procedeu-se a elaboracao da estratégia de
busca, com a selegdo rigorosa de bases de dados capazes de fornecer as melhores evidéncias
cientificas relacionadas a tematica investigada. Para assegurar abrangéncia e precisao na
recuperagdo dos estudos, foram incluidas as seguintes bases de dados: Pubmed (Library of
Medicine National Institutes of Health), BVS (Biblioteca Virtual da Saude), Scopus, Web of
Science, LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude) e EMBASE;
para busca na literatura cinzenta foi utilizado a base de dados do Google Scholar.

Em cada base de dados, foram empregados termos controlados e ndo controlados com
o objetivo de ampliar a precisdo da busca e garantir a recuperacao de evidéncias cientificas
relevantes para responder a pergunta de pesquisa. Os termos controlados utilizados foram
identificados nos vocabularios DeCS e MeSH, em consonancia com os componentes definidos
pela estratégia PICOS.

Enquanto as palavras-chave correspondem a termos livres utilizados pelos autores para
descrever seus estudos, os descritores referem-se a termos padronizados e organizados em
estruturas hierarquicas, definidos por especialistas, e utilizados para indexagdo tematica. Esses
descritores sdo conhecidos como “titulos de assuntos médicos”, “tesauros” ou “descritores de
assunto”. Entre os principais vocabularios controlados destacam-se o EMTREE Tesaurus
(utilizado na base EMBASE) e os MeSH (utilizados no MEDLINE e PubMed) (Oliveira, 2015).

Apos a consolidagao dos termos-chave e descritores adequados a pergunta de pesquisa
estruturada pelo PICOS, procedeu-se a combinacao desses elementos por meio de operadores
booleanos (AND e OR). Esses operadores permitem associar termos, estabelecer intersecdes
entre conceitos e incluir sinénimos ou termos relacionados, aumentando a sensibilidade ¢ a
especificidade da estratégia de busca (ANEXO I). Além disso, o operador NOT foi empregado
para excluir termos que ndo se enquadram no escopo da revisao.

Ressalta-se que o recurso de truncagem, utilizado para substituir caracteres e ampliar
variagdes de uma mesma palavra, ndo foi aplicado nesta etapa da busca, por priorizar os termos
controlados em sua forma original com base em evidéncias cientificas recentes (Oliveira, 2015).

Para a sele¢ao dos termos controlados e nao controlados, realizou-se inicialmente uma
busca primaria na base PubMed, com o objetivo de identificar os principais descritores

presentes nos titulos e resumos dos estudos relevantes. A partir desse mapeamento preliminar,
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foram elaboradas estratégias de busca especificas para cada base de dados selecionada,
utilizando combinagdes de termos por meio de operadores booleanos, de modo a garantir maior
precisdo e abrangéncia na identifica¢ao das evidéncias. Em todas as bases, foram empregados
termos controlados e ndo controlados, adequados a estrutura PICOS previamente definida. A
estratégia completa de busca foi submetida a revisdo por pares, assegurando sua consisténcia

metodologica e qualidade na recuperagdo da literatura relevante.

4.2.3 Critérios de Elegibilidade
O processo de busca nao foi restringido por periodo de publicacdo, permitindo a inclusio

de estudos de quaisquer anos. Apoés a aplicagdo das estratégias de busca, realizou-se uma analise
preliminar do material recuperado, considerando os critérios de elegibilidade para verificacao
da adequacgdo da estratégia e identificagdo de possiveis inconsisténcias. As buscas foram
conduzidas entre novembro ¢ dezembro de 2024, sendo posteriormente atualizadas até 13 de
dezembro de 2024. A estratégia completa de busca por base pode ser consultada no Apéndice
L.

Com o intuito de responder adequadamente a pergunta de pesquisa, foram estabelecidos
critérios de inclusdo que orientaram a selecdo sistematizada dos estudos. Foram incluidos
estudos que investigaram, direta ou indiretamente, fatores associados a mortalidade em
pacientes adultos com traumatismo cranioencefalico grave, contemplando populagdes com
idade entre 18 e 65 anos, por se tratar de extremos de idades e apresentarem caracteristicas
clinicas e fatores de risco distintos dos pacientes adultos. Admitiram-se estudos observacionais
dos tipos coorte e caso-controle, conduzidos em ambiente hospitalar, que apresentassem
resultados referentes a mortalidade e aos fatores de risco avaliados por Odds Ratio ou Hazard
Ratio.

Os fatores prognosticos especificos considerados neste estudo incluiram varidveis
sociodemograficas; aspectos relacionados a assisténcia pré-hospitalar; caracteristicas clinicas
iniciais; indicadores de gravidade anatomica e fisiologica; complicagdes intra-hospitalares;
variaveis de tratamento, resultados de exames de imagem e laboratoriais; biomarcadores séricos
e neurologicos.

Foram excluidos: teses, dissertacdes, manuais, diretrizes, revisoes da literatura, estudos
envolvendo populacdes ndo humanas, ensaios clinicos randomizados, estudos quase
experimentais, além de artigos que nao disponibilizavam o resumo completo on-line, que ndo
apresentavam acesso ao texto integral, seja eletronicamente ou por acervo fisico, bem como

aqueles cujo texto completo ndo pdde ser obtido apds contato com os autores.
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4.2.4 Avaliacio inicial dos estudos

ApoOs a realizacdo das buscas em cada base de dados e a exportacdo dos estudos
identificados, procedeu-se a remog¢ao das duplicatas por meio do EndNote Web, software on-
line disponibilizado pela plataforma IST Web of Knowledge e desenvolvido pela Thomson
Reuters. Apos a importagao das referéncias, o programa permitiu a identificagao e exclusao
automatica de estudos duplicados, assegurando maior precisao na etapa de triagem.

Em seguida, todas as referéncias foram exportadas para o Rayyan — Intelligent
Systematic Review, ferramenta gratuita desenvolvida especificamente para apoiar revisoes
sistemdticas. No Rayyan, foi conduzido um processo de triagem em duplo-cego, no qual os
revisores avaliaram, independentemente, os titulos e resumos dos estudos. A plataforma
possibilitou a classificacdo dos registros nas categorias incluir, excluir ou incerto, facilitando o
gerenciamento dos critérios de elegibilidade e a organizagdo dos artigos durante o processo de
selecao.

A selecdo dos estudos ocorreu em duas etapas, seguindo as recomendagdes
metodoldgicas para revisdes sistematicas e envolvendo sete revisores (R.S.O; L.E.S; L.V.C;
M.A; G.R; Y.A; F.C), além de um pesquisador com expertise na area, responsavel por auxiliar
na resolucao de eventuais conflitos. A primeira etapa consistiu na leitura de titulos e resumos.
Os estudos potencialmente elegiveis passaram entdo para a segunda etapa, na qual foi realizada
a leitura completa do texto integral para confirmar a inclusdo conforme os critérios previamente
estabelecidos.

ApOs a etapa de leitura dos textos completos, foi conduzida uma busca adicional por
meio da andlise das listas de referéncias dos estudos incluidos. Essa busca complementar,
conforme recomendado para revisdes sistemdticas, amplia a abrangéncia e evita a perda de
estudos relevantes que eventualmente nao foram recuperados nas buscas primarias nas bases de

dados ou na literatura cinzenta (De Luca Canto, 2020).

4.2.5 Coleta de Dados
A coleta de dados foi realizada por meio da extragdo sistematizada das informagdes

relevantes de cada estudo incluido. Para esse processo, utilizou-se uma ficha de extragao
estruturada, posteriormente organizada em uma planilha no Microsoft Excel 360° (versao
2022), de forma a padronizar o registro, facilitar a comparag¢do entre estudos e garantir a

rastreabilidade das informacdes.
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Foram extraidos dos artigos os seguintes elementos: nome do autor principal, titulo do
estudo, objetivo, ano de publicacdo, pais de realizagdo da pesquisa, nimero total de
participantes, faixa etaria incluida, desenho do estudo (coorte ou caso-controle) e dire¢ao do
estudo (prospectivo ou retrospectivo), numero de pacientes que evoluiram para ébito, valores
de incidéncia, critérios utilizados para sele¢do das varidveis preditoras incluidas no modelo
multivariado, quantidade de varidveis avaliadas na andlise univariada, métodos estatisticos
empregados, fatores de risco associados a mortalidade avaliadas pelas medidas de efeito
(Hazard Ratio e Odds Ratio), intervalos de confianca, tempo até o obito (em dias), setor

hospitalar em que ocorreu o ¢bito e demais observagdes relevantes.

4.2.6 Risco de Viés

Todos os estudos selecionados passaram por uma avaliagdo rigorosa do risco d eviés
metodoldgico, empregando-se o instrumento Quality In Prognosis Studies (QUIPS) para
identificar possiveis vieses e inconsisténcias no relato. A analise foi realizada de forma
independente por dois revisores, e eventuais divergéncias foram solucionadas com a
participacao de um terceiro avaliador experiente.

O QUIPS permite avaliar o risco de viés em seis dominios: caracteristicas da populagdo,
perdas e desisténcias, aferi¢dao dos fatores progndsticos, mensuracao dos desfechos, controle de
potenciais fatores de confusdo e adequacdo da andlise estatistica e do relato. Cada dominio
recebe uma classificacao ordinal de baixo, moderado ou alto risco de viés (Hayden, et a/., 2013).
Conforme o critério adotado nesta revisao, estudos classificados como de alto risco em qualquer

um dos dominios foram considerados, globalmente, como de alto risco de viés.



5. RESULTADOS

(100). Apos a remocgao das duplicatas, procedeu-se a triagem inicial por meio da leitura de
titulos e resumos, resultando na seleg@o preliminar de 4.000 estudos. Na etapa subsequente, 402

artigos foram incluidos para leitura na integra, dos quais 15 compuseram a amostra final (Figura

Foram encontrados 5.173 estudos nas bases de dados Embase (n=269), Web Of Science

(n=1.007); Scopus (n=435); PubMed/MEDLINE (n=2.697); BVS/Lilacs (395); Google Scholar

1), conforme a estratégia de busca apresentada no Apéndice I.

Identificacdo dos estudos por base de dados e registros

Identification

Trabalhos identificados por base de
dados pesquisadas. (n=5173):

PubMed/MEDLINE (n=2967)
SCOPUS (n=435)

Embase (n=269)

Web of Science (n=1007)
BVS/Lilacs (n=395)

Outros registros;

Literatura cinzenta (n=100)

Estudos removidos antes da triagem

Duplicados (n =1173)

Screening

!

Artigos selecionados
(n=4000)

Artigos excluidos por duplicidade

(n=0)

!

Artigos incluidos por titulo e
resumo
(n=402)

Artigos excluidos
(n=3598)

!

Artigos selecionados por
elegibilidade
(n=402)

Included

!

Publicagdes excluidas por:
Cenario errado (n = 16)
Populagao errada (n = 347)
Texto incompleto (n =24)

Estudos incluidos na revisdo
(n=15)

Figura 1 - Fluxograma dos estudos incluidos.
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Para a caracterizagdo dos estudos apds a leitura na integra, elaborou-se um quadro
contendo todos os trabalhos incluidos na amostra final, contemplando suas caracteristicas
metodoldgicas e informacgdes relevantes. Com base nesse levantamento, foram extraidos os
seguintes dados: autores, titulo, ano de publicagdo, pais de origem, objetivo, delineamento
metodoldgico, tamanho da amostra, nimero de Obitos e fatores associados a mortalidade,
incluindo Odds Ratio ¢ Hazard Ratio. As informacdes referentes aos estudos selecionados

encontram-se apresentadas na Tabela 1.



Tabela 1 - Caracteriza¢ao dos estudos incluidos na Revisao sistematica (n=15).
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Autores

Ano

Local do Estudo Amostra

Objetivo

Desenho do Estudo

Griesdale, et
al.,2009

2009

Canada 170

participantes

Examinar a associagao dos Coorte retrospectiva
niveis de glicose sérica na

mortalidade em pacientes com

TCE grave. Como objetivo

secundario, determinar o risco

de eventos hiperglicémicos ¢

hipoglicémicos e sua

associa¢do com a mortalidade

Hadjizacharia,

et al.,2009

2009

Estados Unidos &34

participantes

Avaliar o papel dos niveis Andlise retrospectiva
persistentemente elevados de

glicose no desfecho de

pacientes com TCE grave.

Determinar o efeito da

hiperglicemia persistente (HP)

no desfecho apos TCE grave.

Identificar fatores de risco

independentes para
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mortalidade usando analise de

regressao logistica.

2011 Aréabia Saudita 477 >18 anos Examinar a relagdo entre o Coorte retrospectiva
Haddad, et participantes monitoramento da pressao
al.,2011 intracraniana e os desfechos
em pacientes com TCE grave.
2012 Estados Unidos 377 Analisar a hipotese de que os Analise retrospectiva
participantes resultados neuroldgicos nao
Kasotakis, et ~ .
a1, 2012 sao afetados pelo tipo de
dispositivo de monitoramento
da PIC.
2013 Taiwan 126 >18 anos Determinar a relagdo entre a Coorte retrospectiva
participantes hipertensao pos-intubagao
Cheng, et (MAP > 110 mmHg) e os
al.,2013 desfechos em pacientes com
Trauma Cranioencefalico
grave.
Majdan, et 2014 Europa Central 204 Investigar a associacdo entre os Estudo observacional do tipo
al.,2014 (Austria, participantes padroes de Hipertensao retrospectivo
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Eslovéaquia e

Croacia)

Intracraniana e os desfechos.
Descrever o tratamento de
pacientes com padrdes de HIC.
Examinar se a HIC ¢ um
preditor independente de
mortalidade e desfecho

desfavoravel.

2014 Egito

Okasha, et
al.,2014

60 >18

participantes anos

Comparar a performance do

FOUR score ¢ a Escala de

Coorte prospectiva

Coma de Glasgow na predicao
de mortalidade, necessidade de
intubacdo endotraqueal e
tempo de internagdao em UTI

apds Trauma Cranioencefalico.

2018 Iraque e

Afeganistdo

Shackelford, et
al.,2018

486

participantes

Examinar a associacdo do Coorte retrospectiva
tempo de espera (wait time) até

a craniectomia com a

mortalidade em pacientes com

TCE grave relacionada ao

combate que receberam

craniectomia descompressiva.
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Crawford, et
al.,2019

2019 Estados Unidos 57

participantes

Determinar se ¢ possivel prever Analise retrospectiva
o desenvolvimento de lesdao
secundaria e piora neurologica;
avaliar as diferengas entre os
biomarcadores em pacientes
com TCE e trauma toracico
concomitante comparados com
pacientes com TCE isolada; e
determinar o efeito dessas
lesdes concomitantes na
previsao de mortalidade e piora

neuroldgica.

2012 Estados Unidos 377

Analisar a hip6tese de que os Analise retrospectiva

participantes resultados neurologicos nao

Kasotakis, et ~ .

sdo afetados pelo tipo de
al.,2012

dispositivo de monitoramento

da PIC.

2019 Colombia 83 Determinar a associagdo entre  Coorte retrospectiva

Rodriguez- participantes distarbios eletroliticos €
Trivifio, et ) ]
212019 mortalidade em pacientes com

Trauma Cranioencefalico
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(TCE) grave. O proposito
principal era estabelecer a
relacdo entre as alteragdes
eletroliticas e o aumento da
mortalidade em pacientes com

TCE

2020 Brasil

Lima, et
al.,2020

39

participantes

>18 anos

Determinar se os niveis Coorte prospectiva
plasmaticos das

metaloproteinases de matriz

MMP-2 e MMP-9 estao

associados a mortalidade na

Unidade de Terapia Intensiva

(UTT) em pacientes com TCE

grave, independentemente da

presenca de lesdes nao

cerebrais associadas (multiplas

lesdes).

2023 China

Tang, et
al.,2023

140

participantes

Determinar o papel Coorte prospectiva
prognodstico do NLRC4 sérico
em TCE grave. Determinar o

papel prognostico do nivel




sérico da proteina NLRC4
(NLR CARD domain
containing 4) em pacientes
com TCE grave. Investigar a
correlagdo do NLRC4 com a
gravidade do trauma e a

inflamagao

2023 China 112 Entender o papel do sérum Coorte retrospectiva
Zhang, et participantes soluvel Tim-3 como marcador
al.,2023 prognostico de inflamacdo no

TCE grave.

2024 Brasil 219 >18 a 60 anos Identificar a ocorréncia de Coorte retrospectiva
participantes Injaria Renal Aguda (IRA) e os

fatores associados a
Vieira, et

mortalidade hospitalar e a
al.,2024

desfechos desfavoraveis em
pacientes com TCE grave e

IRA.

Legenda: Trauma Cranioencefalico (TCE); Hiperglicemia Persistente (HP); Pressa@o Intracraniana (PIC); MAP; Hipertensao Intracraniana (HIC); Escala Full Outline of
UnResponsiveness (FOUR); Unidade de Terapia Intensiva (UTI); Metaloproteinase de Matriz 2 (MMP-2); Metaloproteinase de Matriz 9 (MMP-9); Proteina 4 contendo
dominio CARD da familia NLR (NLCRC4); Injuria Renal Aguda (IRA);
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Caracteristicas dos estudos

Os estudos incluidos foram publicados entre 2009 e 2024 e conduzidos em todos os
continentes, com predominancia de pesquisas realizadas na América (n = 5), seguida da Asia
(n=15), além de investigacdes em outras regides, conforme apresentado na Figura 2. O principal
delineamento identificado foi o estudo de coorte (n = 15), todos de carater observacional e
longitudinal. Os estudos apresentaram métodos e desenhos variados; contudo, em conjunto,
contemplaram uma amostra total de 3.761 participantes. Foram incluidos adultos entre 18 e 65
anos acometidos por TCE grave, a idade média foi de 38.94, com registro de 6bito em ambiente
intra-hospitalar, de permanéncia. Dos artigos selecionados, a maioria se concentrou em paises

de alto e médio desenvolvimento econdmico e social, sendo apresentado na Figura 1.

Figura 2 - Localizago dos estudos incluidos na revisdo sistematica. Lagarto, 2025.
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Com base nos resultados, foram incluidos pacientes de 18 a 65 anos, vitimas de TCE
grave Segundo a classificacdo de Escala de Coma de Glasgow (<8). A idade média e mediana
dos participantes dos estudos nao eram > 52 anos, sendo pacientes do sexo masculino e
feminino. Os principais métodos estatisticos utilizados nos estudos para avaliagdo das variaveis
sobre sua capacidade preditiva de mortalidade intra-hospitalar foram a analise multivariada,
regressao logistica, regressao linear, AUROC, Riscos proporcionais de Cox, Método Lasso e
Validagao Cruzada. Nos estudos, as informagdes dos pacientes foram coletadas no momento da
admissao, sobre o atendimento inicial pré-hospitalar e dados da hospitalizagao até o desfecho
clinico.

Em relagdo as varidveis sociodemograficas associadas a mortalidade intra-hospitalar, a
idade (p < 0,001) dos pacientes foram frequentemente relacionadas ao desfecho 6bito ainda na
internagdo em dois estudos incluidos na amostra. Na assisténcia pré-hospitalar ao paciente
traumatizado, a presenca de hipertensdo pos-intubagao (OR 3.119, IC 95%: 1.087-8.953) foi
um fator de risco sensivel a mortalidade de pacientes graves com TCE. Na admissdo, a
pontuacgdo da escala Abbreviated Injury Scale - AIS (I1C 95% 1.01-1.05, p <0,005)) no momento
da admissdo hospitalar foi altamente sensivel para prever a mortalidade de pacientes com TCE
grave, semelhantemente, a pontuagdo da Escala Full Outline of UnResponsiveness (OR , IC
95% ,p <0,001) e os achados da escala New Trauma and Injury Severity Score - NTRISS (OR
=0.977, 1C 95%: 0.96-0.99, p <0,001), representando grande impacto na previsao do desfecho
destes pacientes durante seu uso na hospitalizagao.

A hipertensdo intracraniana precoce (IC 95% 7.36-162.1 (p <0,001), pressdo
intracraniana de abertura (p <0.001) e a Injiria Renal Aguda (Estagio 2 e 3 de AKI - OR 12.49,
IC 95%: 4.45-37.94, p <0,001) foram as principais complicagdes clinicas hospitalares
associadas a morte de pacientes com Trauma Cranioencefalico grave (TCE). No que tange ao
tratamento destes pacientes, o tempo de realizacio do procedimento de craniotomia
descompressiva > 5,33h (HR: 0,28, IC 95%: 0.10-0.76, p < 0,012) esteve também relacionado
ao oObito destes pacientes, bem como no ambiente de UTI a monitorizagdo da pressao
intracraniana em pacientes com Glasgow de 7 a 8 (OR ajustado = 12,89, IC 95% = 3,14 a 52,95,
p < 0,0004) e pontuacdo na escala de gravidade Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation 11 - APACHE 11 (p <0,01) também foi associada a desfechos desfavoraveis no TCE
grave. Além disso, os achados tomograficos também foram fortemente relacionados a
mortalidade intra-hospitalar, como a combinac¢do dos niveis séricos de sTim-3, escores da

Escala de Coma de Glasgow e da escala de Rotterdam baseado na Tomografia



41

Computadorizada (TC) (HR: 0,390, IC 95% 0,261-0,581, p <0,001 e HR: 3,652, IC 95% 2,235—
5,967, p <0,001).

Em relagdo aos exames laboratoriais realizados no paciente traumatizado, a
hipocloremia (OR: 3,97, IC 95% 1,0-15,5, p < 0,03) esteve fortemente relacionada aos piores
resultados clinicos, assim como o aumento da glicose (>11.1 mmol/l ou 200 mg/dl) nos
primeiros 10 dias de admissdo — HR: 3,6, IC 95%: 1,2-11,2, p < 0,02. Outrossim, a
Hiperglicemia persistente (OR: 4,91, IC 95% 2,88-8,56, p < 0,0001) também esteve associada
ao Obito intra-hospitalar ap6és TCE grave. Nosso estudo ainda evidenciou a sensibilidade
preditiva de morte dos biomarcadores séricos encontrados em pacientes com TCE grave, como
0o NLRC4 sérico (OR: 4,307, IC 95%, 1,706-10,879; p < 0,014), IL-4 (AUROC: 0.67, p <
0.0001), NSE (AUROC: 0.63, p < 0.003), bem como a concentracdo plasmatica média de
MMP-9 de 183,15 + 15,73 mg/mL - p < 0,002 MMP-9. A maioria dos estudos apresentaram
valores de intervalo de confianca e Odds Ration para melhor discriminago sobre a capacidade

preditiva das variaveis, enquanto outros demonstraram por meio da significancia do p value.



Tabela 2 - Fatores associados a mortalidade intra-hospitalar no Trauma Cranioencefalico grave.
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Autores

Frequéncia de 6bitos

Objetivo

Griesdale, et al.,2009

36 pacientes (21.2%)

Hiperglicemia (>11.1 mmol/l ou 200 mg/dl) nos primeiros 10 dias

de admissao — HR: 3,6, IC 95%: 1,2-11,2, p < 0,02

Hadjizacharia, et
al.,2009

No grupo com Hiperglicemia Persistente
(PH): 67 obitos (64% daquele subgrupo). No
grupo sem PH: 150 6bitos (21% daquele
subgrupo)

Hiperglicemia persistente — OR: 4,91, IC 95% 2,88-8,56, p <

0,0001mortalidade usando andlise de regressao logistica.

Haddad, et al.,2011

21,2% (11/52) no grupo monitorado por PIC e
15,3% (65/425) no grupo sem monitoramento
(p=0,28). A mortalidade na UTI foi de 13,5%
(7/52) no grupo PIC e 11,5% (49/425) no
grupo sem PIC (p=0,68).

Monitorizagao da PIC em pacientes com Glasgow de 7 a 8 (OR

ajustado = 12,89, IC 95% = 3,14 a 52,95, p < 0,0004)

Cheng, et al.,2013

29 pacientes (35,8%) no Grupo 1 (MAP <110
mmHg) e Grupo 2 (MAP > 110 mmHg): 16
pacientes (35,6%)

Hipertensao pos-intubagdao (PAM > 110 mmHg) — OR 3.119, IC
95%: 1.087-8.953.

Majdan, et al.,2014

Houve 61 6bitos hospitalares. A taxa de 6bito
hospitalar no grupo de HIC Precoce foi de
47% (43 pacientes), 20% no grupo de HIC
Tardia (9 pacientes) e 14% no grupo Sem

HIC (9 pacientes)

Hipertensdo Intracraniana (HIC) precoce — IC 95% 7.36-162.1 (p
<0,001)

Idade — IC 95% 1.39-40.1 (p <0,017)

Abbreviated Injury Scale (AIS) — 1C 95% 1.01-1.05 (p <0,005)
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15 obitos (25%)
Okasha, et al.,2014

Score Full Outline of UnResponsiveness (FOUR) — OR 0.59 (IC
95% 0.44-0.79 e p-value < 0.001

Na coorte total (N=486), 76 pacientes (16%)

tiveram morte hospitalar. Na subcoorte de
Shackelford, et al.,2018 ) )

analise de tempo (n=213), 30 pacientes (14%)

tiveram morte hospitalar

Tempo de craniotomia descompressiva > 5,33h - HR: 0,28, IC

95%: 0.10-0.76, p < 0,012.

Mortalidade intra-hospitalar total: 12
Crawford, et al., 2019 pacientes (21.1%). Mortalidade no grupo com

TCE grave: 7 pacientes (36.8%).

IL-4 — AUROC: 0.67 (p < 0.0001)
NSE — AUROC: 0.63 (p < 0.003)

A mortalidade total na amostra foi de 30.6%
Kasotakis, et al.,2012

Idade — p < 0.001

Pressao intracraniana de abertura — p < 0.001

Taxa de mortalidade do estudo: 27,7% (26
Rodriguez-Trivifio, et

acientes).
al.,2019 P )

Hipocloremia — OR: 3,97, IC 95% 1,0-15,5, p < 0,03
Idade avangada — p < 0,01)
Pontuagdo APACHE II — p <0,01

Taxa de mortalidade na UTI de 46%. No
Lima, et al.,2020 ]
total, 18 pacientes morreram na UTIL.

Concentragao plasmatica média de MMP-9 de 183,15 + 15,73
mg/mL - p <0,002

25 pacientes (22,3%) morreram dentro de 180
Tang, et al.,2023 )
dias apds o trauma.

NLRC4 sérico — OR: 4,307, IC 95%, 1,706-10,879; p < 0,014

25 pacientes (22,3%) morreram dentro de 180
Zhang, et al.,2023 )
dias apds o trauma.

Combinacao dos niveis séricos de sTim-3, escores da Escala de

Coma de Glasgow e da escala de Rotterdam baseado na Tomografia




44

Computadorizada (TC) — HR: 0,390, IC 95% 0,261-0,581, p
<0,001 e HR: 3,652, IC 95% 2,235-5,967, p <0,001.

69 pacientes (31,50%) e no Grupo AKI Estagios 2 ou 3 de IRA (KDIGO) - OR 12.49, IC 95%: 4.45-37.94,
57,00% (49 pacientes) p <0,001.
Vieira, et al.,2024 NTRISS: OR =0.977, IC 95%: 0.96-0.99, p <0,001.
Duracdo da internagdo hospitalar: OR = 0.963, IC 95%: 0.94-0.98, p
<0,001.

Legenda: Hazard Ration (HR); Intervalo de Confianga (IC); Odds Ration (OR); Pressdo Intracraniana (PIC); Pressdo arterial média (PAM); Hipertensao Intracraniana (HIC);
Abbreviated Injury Scale (AIS); Escala Full Outline of UnResponsiveness (FOUR); Interleucina-4 (IL-4); Enolase Neuroespecifica (NSE); Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation 11 (APACHE II); Metaloproteinase de Matriz 9 (MMP-9); Proteina 4 contendo dominio CARD da familia NLR (NLCRC4); Forma

soltivel da imunoglobulina e dominio de mucina contendo-3 das células T (sTim-3); Injuria Renal Aguda (IRA); Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO); New Trauma and Injury Severity Score (NTRISS).
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Risco de viés dos estudos

A avaliagdo dos riscos de viés dos estudos que foram incluidos na revisao foi realizada
seguindo os critérios da ferramenta QUIPS (Quality in Prognostic Studies) para a garantia da
qualidade metodologica dos estudos, com uma abordagem estruturada para a verificacdo das
investigacdes observacionais que foram incluidas. A maioria dos estudos foram classificados
como de baixo risco de viés, consolidando a premissa de que as evidéncias fornecidas sobre o
fenomeno de interesse sao de qualidade e confiabilidade satisfatéria. Sobretudo, ainda foram
identificadas imprecisdes metodoldgicas em alguns artigos, relacionado a incompletude de
dados e baixo rigor avaliativo durante a discriminagdo das variaveis clinicas investigadas

conforme apresentado no Figura 3. .
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Figura 3 - Avaliagdo do risco de viés por meio da ferramenta QUIPS (Quality in Prognostic
Studies). Lagarto (2025).
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6. DISCUSSAO

A revisdo para a identificagdes de fatores associados a mortalidade intra-hospitalar no
Trauma Cranioencefalico grave, oferendo a pratica clinica o suporte e a obtencao de novas
estratégias quanto a estes problemas. A partir disso, foram reveladas a importancia preditiva de
variaveis fisioldgicas, biomarcadores e escores clinicos de gravidade, os quais estiveram
fortemente associados a morte de pacientes traumatizados. Estes achados contribuem
efetivamente para a qualidade das evidéncias e o aprimoramento e atualizagao dos recursos
disponiveis para o manejo do paciente gravemente enfermo.

Em nossa investigagdo foi possivel identificar a idade avangada e sua influéncia do
desfecho de interesse, conforme Majdan et al., (2014), Huang, et al., (2013) e Rodriguez-
Trivifio, et al., (2019), que foram incluidos nessa revisao. Esse achado se assemelha com
estudos anteriores que explicita a prevaléncia dos Obitos em pacientes com idade igual ou
superior a 55 anos, em virtude da maior predisposi¢ao ou pré-existéncia de outros problemas
(Nia, et al., 2025; Ma, et al., 2024; Toida, et al., 2021). Essa premissa pode ser ligada a pré-
existéncia de comorbidades no extremo de idade, assim como os aspectos fisioldgicos e as
mudancgas relacionadas ao processo de senescéncia e o aumento da suscetibilidade para a
deterioragdo clinica diante de agravos traumaticos ou hemorragicos, nesse caso, o TCE grave
(Toida, et al., 2021).

A elevagdo da pressao intracraniana inicial e por meio da pun¢do de forma precoce
também foi um fator de impacto na mortalidade identificado em nossa revisado, revelado por
Majdan et al., (2014) e Haddad, ef al., (2011), em virtude do aumento de efeitos deletérios
decorrentes desse problema com danos focais e sistémicos. Estudos prévios reforgam que a
presenga da Hipertensdo Intracraniana de forma sustentada durante a admissdo ou apods a
primeira leitura, por meio de dispositivos ou sinais clinicos, estd associadas aos piores
desfechos hospitalares em pacientes com TCE grave (Peled, ef al., 2025; Badri, et al., 2012).
Esse problema evidencia a necessidade de técnicas de monitorizagdo do aumento da PIC, por
ser uma condigdo complexa e multifatorial, fortemente acompanhada de danos ao tecido
cerebral e outras complicacdes neuroldgicas (Ahl, ef al., 2019).

Além disso, a escala AIS utilizada para a detec¢@o de lesdes no trauma foi fortemente
associada ao desfecho Obito em pacientes incluidos em nossa revisdo sistematica,
principalmente, as pontuagdes mais baixas. Estudos de Kim, et al., (2021) e Khormali, et al.,
(2022) aduzem que a escala de AIS aplicada na admissdo de pacientes traumatizados esta
associada aos piores desfechos clinicos ainda durante internagdo. Nesse sentido, a escala

fornece apoio a pratica clinica por considerar aspectos fisioldgicos do paciente com TCE, além
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de permitir a combinacdo com outras varidveis clinicas, apresentando boa confiabilidade e
precisdo prognodstica (Watanabe, et al., 2018).

A escala de Full Outline of UnResponsiveness (FOUR), segundo estudos anteriores que
avaliam sua capacidade de predizer a mortalidade em pacientes vitimas de TCE grave admitidos
em departamentos de emergéncia e UTI, em comparacdo a Escala de Coma de Glasgow,
conseguem avaliar com maior sensibilidade a ocorréncia de desfechos clinicos como o estado
vegetativo e o obito hospitalar (Nyam, ez al., 2017). Em nossa revisao, autores como Huang, et
al., (2024) revelou que a FOUR predispdem de variaveis clinicas relevantes que estdo
associadas aos piores resultados de pacientes com traumatismo cranioencefalico com maior
gravidade. A despeito disso, deve-se a composi¢do da FOUR sobre a avaliagdo de aspectos
como os reflexos de tronco encefélico que nao sdo avaliadas na Escala de Coma de Glasgow,
sendo bastante utilizada na predi¢cdo de morte, o que torna essencial para o atendimento ao
paciente gravemente enfermo (Chattopadhyay, et al., 2024).

O internamento prolongado de pacientes com TCE grave em Unidade de Terapia
Intensiva também foi um fator que esteve associada a morte em nossa revisdo, segundo os
achados de Tang, et al., (2021). Em estudos anteriores, revelaram-se que o tempo de internagao
também esteve fortemente associado a maiores riscos de complicagdes, sequelas neuroldgicas
e mortalidade hospitalar, que pode estar associada aos efeitos nocivos de dispositivos invasivos
para a manutencdo hemodinamica (Cao, ef al., 2023; Hamouzadeh, ef al., 2025). A oferta de
recursos e tecnologias avangadas permite o melhor manejo do paciente traumatizado na UTI,
embora o paciente esteja mais suscetivel a ocorréncia de complicagdes quando associado a
maior durag¢ao do internamento intensivo (Frontera, ef al., 2024).

Outro fator associado a mortalidade foi a baixa pontuagdo da Escala de Coma de
Glasgow em 7 e 8, segundo Haddad, et al. (2011) o que revelam que pontuagdes clinicas que
indicam alta gravidade no Trauma Cranioencefélico devido a avaliagdo precisa do nivel de
consciéncia do paciente hospitalizado. Esse achado corrobora com os achados do estudo
realizado por Vadan, ef al. (2025) com 119 pacientes vitimas de TCE registrados em centros de
trauma, na qual a pontuagdo de ECG < 8 esteve associada a mortalidade apos a admissdo,
similar a um estudo de Vieira, ef al., (2023) realizado no Brasil, o qual identificaram que os
pacientes com classificacdo abaixo de 8 na ECG evoluiram para 6bito durante a internacao.
Esses achados fornecem evidéncias precisas, uma vez que a Escala de Coma de Glasgow avalia
aspectos relevantes do paciente critico relacionado ao nivel de consciéncia como as
anormalidades pupilares, atividade motora, verbal e abertura ocular que estdo também

associadas a piores resultados clinicos (Jakob, et al., 2021).
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Estudos anteriores revelam que a ocorréncia da hipertensdo apds procedimento de
intubag¢do conforme valores da pressdo arterial média, estdo associados aos piores desfechos
em pacientes com TCE grave, influenciando no maior tempo de ventilagdo mecanica e
permanéncia em UTI (Kow, et al., 2020; Huang, et al., 2022). Entretanto, outros estudos
contrastam com essa previsdo, a qual expdem que a mortalidade também estd associada a
hipotensdo pos-intubagado, paralelo aos achados desse estudo (Lee, et al., 2024; Anand, ef al.,
2024). Em nossa revisao, Cheng, ef al., (2013) concluiu que a presenca da hipertensao pos-
intubagao (PAM < 110mmHg) esteve associada a mortalidade nos pacientes incluidos, o que
pode ser justificado com o prolongamento de manejo intensivo e suscetibilidade a repercussoes
negativas na hemodinamica cerebral.

Nosso estudo ainda revela que a Injiria Renal Aguda (IRA) e suas diferentes
classificagdes foram relacionadas a incidéncia de obitos em pacientes com TCE grave, durante
os achados do estudo de Vieira, ef al. (2024). Estudos realizados por Wang, et al. (2021) e Luu,
et al. (2021), revelaram que estagios superiores conforme a classificacio de IRA esteve
associada ao aumento da mortalidade em pacientes com Trauma Cranioencefélico grave
internados em UTI, assemelhando-se aos nossos achados. Esse fato deve-se a ocorréncia de
complicacdes e a sobrecarga renal apds os eventos primarios decorrentes do trauma,
repercutindo na dindmica renal e, consequentemente, a falha potencial (Barea-Mendoza, et al.,
2022).

No TCE grave, a classificagdo das lesdes ¢ importante para a predicdo de desfechos
clinicos a curto e longo prazo, com a observacao de fatores de risco e variaveis fisiologicas
relevantes que interagem com a dindmica do paciente traumatizado (Vieira, et al., 2024). Em
nossa revisao, a escala New Trauma and Injury Severity Score demonstrou forte influéncia na
predicdo de morte em pacientes com TCE grave, especialmente, com pontuagdes inferiores.
Esse achado ¢ consistente com os resultados de de uma coorte realizada por Rio, ef al., (2023),
que concluiu a discriminagdo da NTRISS em relacao a outros escores de gravidade do trauma
como, TRISS e NISS, para a previsao da mortalidade hospitalar e durante a internacdo em
Unidade de Terapia Intensiva (Domingues, et al., 2011).

Em relacdo aos niveis de glicose apds a ocorréncia do trauma em pacientes admitidos
em servigos de emergéncia e UTI, em nossa revisdao, um dos estudos propostos por Vieira, et
al., (2023) e Hadjizacharia, et al., (2009), os quais revelam que o aumento da glicose e
persisténcia desse parametro estdo associados a mortalidade em pacientes com TCE grave.
Esses achados possuem semelhanca com uma meta-analise realizada por Garcia-Ballestas, et

al. (2024), que evidenciou a atuagdo da hiperglicemia na admissao como um fator sensivel para



50

maior mortalidade em pacientes traumatizados, assim como outros estudos que enfatizam que
a elevagdo glicémica aumenta o risco de morte no TCE (Matovu, ef al., 2021).

Além dos niveis glicEémicos, nessa revisao foi possivel identificar a relevancia estatistica
dos niveis de hemoglobina na predi¢ao de mortalidade ap6s TCE, aumentando as chances de
morte em pacientes admitidos. Gluglielmi, et al., (2024), em seus resultados, evidenciaram que
a baixa concentra¢cdo de hemoglobina no organismo aumenta o risco de pacientes evoluirem a
obito devido a fragilidade do sistema imunologico e maiores riscos de complicagdes intra-
hospitalares. Essa conclusdo pode ser consolidada em razdo da manifestacao de fatores como a
presenga de perda sanguinea significativa apds evento traumatico e choque hipovolémico e se
contrapoe a premissa levantada por Baltazar, et al., (2015), o quais afirmam que niveis elevados
de Hb oferecem melhor prognostico e aumento da sobrevida em pacientes internados.

A monitorizacdo da pressdo intracraniana com a finalidade de identificar provaveis
alteragdes, em um dos estudos de Haddad, er al., (2011), evidenciou que em pacientes
classificados com Glasgow 7 e 8 esta relacionado a maiores riscos de morte intra-hospitalar.
Paralelo a isso, estudos afirmam que ndo ha diferenca significativa quanto a monitoriza¢ao
pressorica e a ocorréncia de 6bito em pacientes com TCE isolados (Murphy, et al., 2017).
Outrossim, estudos anteriores ainda afirmam que esse procedimento de monitorizacdo ¢
benéfico para pacientes mais graves e associados a redugdo da taxa de mortalidade ainda
durante o internamento (Farahvar, et al., 2012).

Em nosso estudo de revisdo, a presenca da metaloproteinase-9 da matriz no estudo de
Lima, et al., (2023), estd associada a mortalidade em pacientes vitimas de TCE grave ainda no
ambiente hospitalar. Esse achado € consistente com os resultados encontrados em estudos
Simon, et al., (2017), Grossetete, et al., (2009) e Copin, et al., (2012), que revelaram as
concentragdes plasmatica de MMP-9 nas primeiras horas ap6s a lesdo estdo ligadas a ocorréncia
do 6bito no TCE grave, com a presenc¢a ou em detrimento de lesdes extracranianas. A influéncia
desse preditor pode estar vinculada aos danos a barreira hematoencefélica e a ocorréncia de
complicacdes secunddrias a lesdo cerebral traumdtica, o que contribui para a
persisténcia da mortalidade.

Zhang, et al., (2023), em nossa revisdo, apresentou que a concentracao sérica de sTIM-
3 em combinagdo com os parametros elencados pela baixa pontuagdo na Escala de Coma de
Glasgow e altos indices na escala de Rotterdam da Tomografia Computadorizada associam-se
a ocorréncia da mortalidade em até 180 dias, apresentando com a area sob a curva (AUROC)
de 0,869. Estudos anteriores subsidiam esse achado, os quais concluem que as escalas de

gravidade usadas no trauma, como a Escala de Coma de Glasgow e a escala de Rotterdam,
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predizem independentemente o dbito hospitalar (Goswami, et al., 2023; Mahmooodkhani, et
al., 2024). Além disso, outras investigacdes fornecerem evidéncias sobre o uso de
biomarcadores inflamatoérios em associagdo com escores clinicos de gravidade permitem
identificar prognosticos desfavoraveis, em virtude da atuagdao na resposta neuroinflamatoria
apods o trauma (Johnson, et al., 2022; Kaaber, et al., 2024).

No TCE grave, os achados tomograficos apresentam forte impacto na predigdo
prognostica de pacientes internados e com elevada gravidade clinica, sendo subsidiado por
diferentes recursos e dispositivos (Chitrakar, et al., 2022). Em nosso estudo, Tang, et al.,
(2021), apresentaram evidéncias de que o grau de desvio de linha média em pacientes vitima
de trauma sao preditores independentes de mortalidade intra-hospitalar, os quais revelam maior
gravidade da lesdo e o aumento da probabilidade de progndstico ruim. Essa conclusdo ¢
verossimilhante aos achados de estudos anteriores, os quais indicam que a avaliagao do desvio
de linha média sugere maiores chances de morte, por evidenciar complicagdes e consequéncias
severas decorrentes do trauma como, edema e quadros hemorragicos (Chaurasia, et al., 2021,
Wu, et al., 2025).

Rodriguez-Trivio, et al., (2019), em seus achados, foi fornecido a importancia
prognostica dos niveis baixos de cloro no organismo que estiveram mais frequentes em
pacientes que evoluiram para obito ainda durante a internagdo hospitalar, consolidando um fator
significativo dessa investigacdo sistematica. Autores como Wang, et al. (2025) e Ma, et al.
(2025), em estudos recentes, deliberam sobre o risco de morte aumentado em pacientes com
quadro clinico de hipocloremia, representado abaixo de 103mEq/L, evidenciando variagdes
significativas na taxa de mortalidade em UTI e forte semelhanca com o achado de nossa revisao.
Esse distarbio eletrolitico provoca alteracdes significativas na hemodinamica dos pacientes
vitimas de TCE, com o agravamento dos sinais e sintomas secundarios a lesdo e risco de dano
neuroldgico severo (Raj, et al., 2020).

Uma variedade de escores de gravidade estdo fortemente associados a predigdo de
desfecho clinico desfavoravel em pacientes com TCE grave no ambiente hospitalar, sendo a
APACHE II um sistema de pontuacdo de forte impacto. Em nosso estudo, a pontuacdo da
APACHE II foi um importante preditor de mortalidade hospitalar, por fornecer evidéncias sobre
o estado de deterioracao clinica e a suscetibilidade para complicacdes e efeitos sist€émicos com
alto risco de obito. Esses resultados se assemelham as conclusdes de estudos anteriores, os quais
revelam que a pontuagdo APACHE ¢ um preditor independente de morte em pacientes
traumatizados e em alguns revelando maior precisdo comparado a outros escores com a mesma

finalidade progndstica (Arslan, et al., 2025; Nik, et al., 2018; Hosseini, et al., 2016).
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Considerando a avaliagdo dos pacientes com TCE grave, os niveis baixos e elevados da
osmolaridade plasmatica foram, simultaneamente, sensiveis a predicdo de mortalidade
hospitalar e correlacionado a outros fatores (Chen, et al., 2025; Ziaei, et al., 2023). Esses
achados sao parecidos com o da nossa revisao, o qual indica forte influéncia da elevagao da
osmolaridade para predizer o 6bito intra-hospitalar dos pacientes incluidos. Esse fato pode ser
relacionado a suscetibilidade para desequilibrios hidroeletroliticos no organismo humano,
associando-se a ocorréncia de outros problemas como a hipernatremia e outros disturbios
(Wang, et al., 2024).

Tang, et al. (2023), incluido em nossa revisdo, indicou a revelancia do biomarcador
Neutrophil-To-Lymphocyte Count Ratio (NLRC4) sérico para predi¢do de morte de forma
independente, assim como em correlagdo com escores clinicos € outros parametros clinicos.
Nesse sentido, o resultado do estudo se assemelha com o a investigacao realizada por Siwicka-
Gieroba (2019) e companhia, na qual inferiu a atuacdo prognostica do NLCR4 na mortalidade
de pacientes com TCE grave em 144 participantes. Esse fato deve-se ao aumento do marcador
apds o evento traumatico, na qual sua presenga impdem a resposta neuroimunologica e
provaveis alteragdes na hemodinamica sistémica.

Outros estudos ainda avaliaram a presenca ¢ a capacidade preditiva de outros
biomarcadores como a Enolase Neuroespecifica (NSE) que estd fortemente associada a
mortalidade, evidenciando a presenga de respostas bioquimicas que derivam do trauma ocorrido
(Chen, et al., 2022). Esse achado ¢ similar a nossa revisdo, na qual autores como Rodriguez-
Rodriguez (2016) e companhia revelaram que a NSE e os niveis elevados estiveram presentes
nos pacientes que evoluiram para 6bito durante a internagdo hospitalar.

Ademais, a Interleucina-4 também funciona como um marcador importante de morte na
nossa populagdo segundo achados de Crawford, et al. (2019), uma vez que estd associada a
cascata inflamatoria e a indicacdo de problemas secundérios devido ao traumatismo
cranioencefalico. Na literatura, estudiosos sobre a capacidade dos biomarcadores séricos para
a predigdo progndstica evidencia a atuagao da IL-4, na qual desempenha um forte papel na
identificacdo de desfechos desfavoraveis a curto e longo prazo (Pu, et al., 2021). Outros estudos
ainda apontam que a correlacdo da IL-4 com outros biomarcadores ¢ variavel, mediante a
comparagdo com outros biomarcadores como a NSE, NCRL e S100B (Rodriguez-Rodriguez,
etal., 2016).

No tratamento do TCE grave, a craniotomia descompressiva precoce pode estar ligada
areducdo da mortalidade devido a prevaléncia dos efeitos agravantes decorrentes do fendmeno

neurologico. Em nossa revisdo, Shackelford, ef al.,2018 aduzem que o aumento do tempo para
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a realizacdo da craniotomia esteve associada aos piores desfechos, principalmente, a
mortalidade hospitalar. Esse resultado ainda ¢ discordante na literatura cientifica, embora
alguns estudiosos sugiram que o tempo menor de 5-6 horas para realizagao do procedimento
cirtrgico foi majoritariamente associado aos melhores resultados em pacientes hospitalizados

e mais jovens (Barthélemy, et al., 2016).
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7. CONCLUSAO

A partir dessa revisao sistematica foi possivel identificar os principais fatores preditivos
para a ocorréncia da mortalidade no Trauma Cranioencefalico grave ainda durante a internagao
hospitalar. O TCE ¢ uma condicao de alta complexidade clinica, sendo influenciada por
diversos fatores que surgem no momento inicial do trauma e se estendem durante toda a
hospitalizag¢@o do paciente acometido. Neste estudo, foram identificados como fatores sensiveis
a predicdo da mortalidade intra-hospitalar a idade avangada, niveis glicémicos, concentragao
baixa de hemoglobina, elevagao da pressdo intracraniana (PIC) e a monitorizagao da PIC com
pontuacdes do Glasgow 7 e 8, classificagdo no score FOUR, biomarcadores séricos (NSE, IL-
4, sTim-3 e NCRL4) ¢ a correlagdo com escores de gravidade clinica (Rotterdam e Escala de
Coma de Glasgow), hipocloremia e o tempo prolongado para a realizagao da craniotomia
descompressiva apos evento traumatico.

Esses achados sugerem novas abordagens ao paciente critico, fornecendo a investigacao
de especialistas e profissionais da saude sobre os principais fatores que influenciam na
ocorréncia do obito de pacientes admitidos em servigos de emergéncia ou Unidade de Terapia
Intensiva. A identificacdo da capacidade prognodstica destes fatores etioldgicos contribui para a
pratica clinica do enfermeiro, facilitando a tomada de decisdo e apoiando a constru¢ao de um
planejamento efetivo para a obtencdo dos melhores resultados clinicos no paciente traumatico.
Neste estudo, foi possivel identificar limitagdes relacionados o grande nimero de publicagdes
sobre o fendmeno de interesse, além da incompletude dos dados e a manipulacdo das variaveis
durante o processo de interpretacdo dos resultados durante as etapas. Os resultados devem ser
interpretados & luz de limitagdes inerentes aos estudos observacionais, como heterogeneidade
dos desenhos e inconsisténcias na mensuragdo de algumas variaveis. Por fim, urge a
necessidade de outros estudos identificarem fatores que influenciam e a sua correlagdo com
diferentes fatores no ambiente hospitalar, o que favorecerd a constru¢do de evidéncias solidas,

com precisdo e embasamento consolidado.
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