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INTRODUÇÃO 

O termo “sepse” deriva do grego antigo sep-

sis (σηψις), associado à ideia de decomposição 

de matéria orgânica, originando-se do verbo 

sepo (σηπω), que significa “apodrecer” (GE-

ROULANOS; DOUKA, 2006). Atualmente, a 

sepse é definida como uma disfunção orgânica 

aguda ameaçadora à vida decorrente de uma 

resposta desregulada do hospedeiro à infecção 

(MEYER; PRESCOTT, 2024). Nesse contexto, 

a sepse representa um dos maiores desafios de 

saúde pública mundial, configurando-se entre 

as principais causas de morbidade e mortali-

dade por doenças infecciosas (RUDD et al., 

2020). 

Em 2017, foram estimados aproximada-

mente 49 milhões de casos e 11 milhões de óbi-

tos em todo o mundo, representando 19,7% das 

mortes globais. Além disso, aproximadamente 

85% dos casos foram reportados em países de 

baixa e média renda, evidenciando desigual-

dade de distribuição da doença e de acesso aos 

recursos para seu manejo (RUDD et al., 2020). 

Estimativas mais recentes, referentes ao ano de 

2021, apontam para aproximadamente 166 mi-

lhões de casos e 21,4 milhões de óbitos (GRAY 

et al., 2025). Esses dados destacam a relevância 

global da sepse e sua prevalência em regiões de 

recursos limitados, evidenciando a urgência de 

investigações aprofundadas sobre a identifica-

ção ágil e o tratamento oportuno dessa grave 

condição. 

Contudo, o reconhecimento precoce da 

sepse permanece um desafio. A apresentação 

clínica pode ser heterogênea e suas manifesta-

ções iniciais podem ser inespecíficas, o que di-

ficulta a diferenciação entre uma resposta fisio-

lógica à infecção e a progressão para disfunção 

orgânica (LAFON et al., 2026). 

Sob essa óptica, a Surviving Sepsis Cam-

paign 2026 reforça que a sepse constitui um di-

agnóstico clínico, e não deve ser confirmada ou 

descartada com base em um único teste diag-

nóstico. Desse modo, os exames complementa-

res devem ser interpretados de forma conjunta 

à avaliação clínica completa, não sendo utiliza-

dos isoladamente como resultados “positivo” 

ou “negativo” para a patologia (PRESCOTT et 

al., 2026). 

Diante desse cenário, a complexidade do re-

conhecimento preciso da sepse, associado a seu 

expressivo impacto clínico e epidemiológico, 

reforça a busca de estratégias que permitam 

aprimorar seu manejo. Nesse contexto, a inves-

tigação de biomarcadores, em conjunto com a 

avaliação clínica, emerge como uma possibili-

dade de auxílio na identificação de pacientes de 

alto risco, na avaliação prognóstica e na carac-

terização da resposta inflamatória (KIM et al., 

2025). Logo, o presente artigo objetiva analisar 

as evidências atuais acerca dos principais bio-

marcadores associados à identificação da sepse 

e à sua evolução clínica, assim como examinar 

sua aplicação prática, suas limitações e as pers-

pectivas futuras de sua incorporação na prática 

médica. 

O objetivo deste estudo foi analisar as evi-

dências atuais acerca dos principais biomarca-

dores laboratoriais, hematológicos e sistêmicos 

associados ao diagnóstico precoce, à estratifica-

ção de risco e à evolução clínica da sepse, exa-

minando sua aplicação prática, limitações inter-

pretativas e perspectivas futuras na tomada de 

decisão médica.  

 

MÉTODO 

Trata-se de uma revisão narrativa da litera-

tura, estruturada para sintetizar as evidências 

mais recentes e as perspectivas clínicas acerca 
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do papel dos biomarcadores no diagnóstico pre-

coce e no manejo da sepse. A pesquisa foi rea-

lizada no período de janeiro de 2026 a setembro 

de 2026, utilizando buscas em bases de dados 

científicas e repositórios de diretrizes internaci-

onais, com destaque para a Surviving Sepsis 

Campaign (SSC). A estratégia de busca focou 

em descritores e termos correlatos como "sep-

sis", "biomarkers", "early diagnosis", "procal-

citonin", "C-reactive protein", "lactate" e "sep-

sis-induced organ dysfunction", associados por 

meio de operadores booleanos para refinamento 

dos resultados. 

Foram inicialmente identificados diversos 

documentos científicos, os quais passaram por 

um processo rigoroso de triagem. Os critérios 

de inclusão adotados foram: artigos originais, 

revisões sistemáticas, meta-análises e diretrizes 

internacionais publicadas prioritariamente nos 

últimos anos; estudos que abordassem a aplica-

bilidade prática, as limitações e a cinética de bi-

omarcadores hematológicos, inflamatórios, de 

lesão renal, cardíaca e de perfusão tecidual no 

cenário de atendimento à sepse; e textos dispo-

nibilizados integralmente. Como critérios de 

exclusão, descartaram-se estudos duplicados, 

resumos sem acesso ao texto completo, artigos 

que não abordavam diretamente a temática pro-

posta ou que apresentavam baixa evidência me-

todológica desvinculada de recomendações clí-

nicas consolidadas. 

Após a aplicação dos critérios de seleção, as 

fontes selecionadas foram submetidas à leitura 

minuciosa e análise qualitativa. Os resultados e 

a discussão foram organizados de forma descri-

tiva e temática, divididos nos seguintes eixos 

principais: desafios diagnósticos e limitações 

do padrão-ouro; marcadores rotineiros e hema-

tológicos (proteína C-reativa, VHS, leucogra-

ma e plaquetas); procalcitonina e diferenciação 

etiológica; marcadores de lesão orgânica e dis-

função sistêmica (lesão renal aguda, troponina, 

NT-proBNP e lactato como marcador de hipo-

perfusão); associação com escores de gravidade 

(SOFA e qSOFA); fatores de confusão; e o pa-

pel do diagnóstico rápido aliado aos programas 

de stewardship de antimicrobianos. A síntese 

buscou integrar o conhecimento laboratorial à 

prática clínica embasada nas diretrizes contem-

porâneas. 

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Desafios diagnósticos e o papel prático 

dos biomarcadores 

A sepse constitui uma síndrome clínica he-

terogênea, cuja identificação precoce perma-

nece desafiadora devido à variabilidade de suas 

manifestações e à baixa especificidade dos si-

nais e sintomas iniciais. No pronto-socorro, 

essa dificuldade assume especial relevância, 

uma vez que o atraso no reconhecimento da dis-

função orgânica e no início do tratamento ade-

quado pode estar associado a piores desfechos. 

Embora diferentes ferramentas clínicas tenham 

sido propostas para auxiliar na identificação de 

pacientes com maior risco de evolução desfavo-

rável, a utilização isolada de escores apresenta 

limitações e não substitui a avaliação clínica in-

tegrada. Nesse contexto, torna-se necessária a 

associação entre dados clínicos, laboratoriais e 

microbiológicos para aprimorar o reconheci-

mento precoce da sepse e identificar pacientes 

com maior probabilidade de infecção grave e 

bacteremia. 

 Um dos principais obstáculos práticos re-

side na limitação dos métodos considerados pa-

drão-ouro. A hemocultura, apesar de ampla-

mente utilizada, apresenta tempo de processa-

mento que pode variar de 16 horas a alguns dias 

até a liberação de um resultado definitivo, prazo 

incompatível com a urgência da decisão tera-

pêutica em pacientes potencialmente sépticos. 

Além disso, fatores como uso prévio de antimi-

crobianos, baixa carga microbiana e falhas na 
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técnica de coleta contribuem para uma propor-

ção relevante de resultados falso-negativos, en-

quanto a contaminação da amostra durante a 

punção é responsável por resultados pouco con-

fiáveis em cerca de 30% dos casos, com ampla 

variabilidade entre instituições. Some-se a isso 

o fato de que, com a mudança de paradigma tra-

zida pelo Sepsis-3, a presença de infecção con-

firmada por cultura deixou de ser sinônimo 

obrigatório de sepse, reforçando que o diagnós-

tico continua sendo eminentemente clínico e 

não laboratorial (POZZI et al., 2019).  

Esse cenário de incerteza diagnóstica tem 

impacto sobre desfechos clínicos: estudos ob-

servacionais em serviços de emergência de-

monstram dificuldade em cumprir integral-

mente as metas do pacote de 3 horas (coleta de 

hemocultura, dosagem de lactato, antibioticote-

rapia e reposição volêmica), sendo o atraso no 

reconhecimento da sepse um dos principais de-

terminantes desse descumprimento (GAUER et 

al., 2017). É nessa lacuna, entre a suspeita clí-

nica inicial e a confirmação microbiológica tar-

dia, que os biomarcadores assumem seu papel 

prático mais relevante: não como substitutos do 

julgamento clínico ou da cultura microbioló-

gica, mas como ferramentas adjuvantes capazes 

de fornecer informação objetiva e rápida o sufi-

ciente para orientar decisões nas primeiras ho-

ras de atendimento. 

Contudo, é fundamental reconhecer que ne-

nhum biomarcador isolado apresenta sensibili-

dade e especificidade suficientes para confir-

mar ou excluir sepse de forma independente, 

uma vez que sua elevação também ocorre em 

diversas condições inflamatórias e infecciosas 

não sépticas, e sua cinética é influenciada por 

comorbidades, imunossupressão e pelo próprio 

estágio evolutivo da doença (WANG et al., 

2025). A heterogeneidade fisiopatológica da 

sepse, que envolve simultaneamente inflama-

ção, disfunção imunológica, lesão endotelial e 

alterações metabólicas, explica por que estraté-

gias baseadas em um único marcador tendem a 

apresentar desempenho inconsistente entre di-

ferentes populações e contextos clínicos 

(ZHENG et al., 2026). Diante disso, a literatura 

aponta para a combinação de múltiplos biomar-

cadores, associados a escores clínicos de gravi-

dade, como estratégia capaz de aumentar a acu-

rácia diagnóstica e permitir uma estratificação 

de risco mais individualizada do que a obtida 

por qualquer parâmetro isolado (VINCENT, 

2016). 

Assim, o papel prático dos biomarcadores 

no diagnóstico precoce da sepse deve ser com-

preendido como complementar e não substitu-

tivo: eles funcionam como extensões objetivas 

do raciocínio clínico, auxiliando na triagem, na 

decisão sobre início ou suspensão de antimicro-

bianos e na antecipação de disfunções orgâni-

cas, sempre interpretados à luz do quadro clí-

nico e nunca de forma isolada. 

 

Marcadores rotineiros e hematológicos 

Proteína C-reativa e VHS na prática diária 

A PCR é uma proteína de fase aguda sinte-

tizada pelos hepatócitos que aumenta em res-

posta à inflamação ou infecção devido à sua ca-

pacidade de ligação à membrana celular, que 

ocorre após a ligação à fosfocolina presente em 

membranas celulares expostas durante lesão ce-

lular, bem como à fosfocolina presente em po-

lissacarídeos dos envelopes celulares de pató-

genos bacterianos presentes em infecções. Por 

se tratar de um biomarcador com curto tempo 

de resposta, a PCR (e outros biomarcadores) so-

mada à clínica do paciente tem sido utilizada 

como adjuvante no diagnóstico precoce da 

sepse, auxiliando na terapia antimicrobiana, em 

especial quanto à sua descontinuação o que re-

duz a exposição desnecessária em pacientes 

hospitalizados. No entanto, a sua especificidade 

tende a reduzir progressivamente por conta da 

persistência em níveis elevados, o que dificulta 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC11570276/
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prever sobrevida ao avaliar suas tendências, 

apesar da correlação com risco de morte e fa-

lência orgânica.  

Os níveis plasmáticos de PCR são quantita-

tivos o que o torna indicado para o monitora-

mento seriado dos pacientes. Tipicamente, os 

valores são inferiores a 5 mg/L e o ponto de 

corte de positividade geralmente é estabelecido 

em 10 mg/L. O nível de PCR aumenta em cerca 

de 12 a 24 horas após um insulto agudo, atin-

gindo seu pico após 48 horas, esses resultados 

são disponibilizados em até 1 hora a depender 

do local do atendimento e laboratórios. Entre-

tanto, ressalta-se que as concentrações de PCR 

podem ser afetadas por imunodeficiência e pelo 

uso de anti-inflamatórios não esteroidais, já em 

relação à neutropenia há divergência na litera-

tura quanto à sua influência. Ademais, consta-

tou-se que a PCR é encontrada significativa-

mente mais elevada na sepse por infecções por 

gram-negativos em comparação à infecções por 

gram-positivos, sugerindo diferença na resposta 

imunomoduladora. 

O amplo espectro de condições clínicas nas 

quais a PCR é útil somado à consistência analí-

tica, evidenciada por resultados consistentes 

apesar do tipo de amostra (frescas, armazenadas 

ou congeladas), da ingestão de alimentos, da 

variação diurna e sazonal (desprezível) e da 

meia-vida bem definida, explicam o uso ampla-

mente disseminado. Mesmo com as vantagens, 

o volume e a variabilidade do seu uso é motivo 

de preocupação, justificando a introdução do 

intervalo mínimo de retestagem (minimum re-

testing interval, MRI), uma estratégia de geren-

ciamento de demanda voltada a identificar e re-

duzir exames laboratoriais utilizados em ex-

cesso. As diretrizes recomendam que a PCR 

não seja repetida dentro de um período de 24 

horas (exceto em neonatos). Tais medidas re-

sultam em economia de custos, melhoram a efi-

ciência laboratorial e preservam a qualidade e a 

segurança do cuidado ao paciente. 

Estudos atuais demonstram uma taxa de 

erro diagnóstico proibitivamente alta (aproxi-

madamente 44% de falsos positivos) quando a 

PCR é utilizada como biomarcador para o diag-

nóstico de sepse em adultos. Notavelmente, as 

diretrizes da Surviving Sepsis Campaign e da 

Society of Critical Care Medicine/IDSA (2026) 

não recomendam o uso rotineiro da PCR para o 

manejo diagnóstico de sepse/choque séptico e 

prática clínica, dado o benefício incerto, mas re-

conhecem o seu papel adjuvante na obtenção de 

valor basal para auxiliar na decisão de suspen-

são de antibioticoterapia quando a probabili-

dade de infecção é baixa. 

A velocidade de hemossedimentação (VHS) 

é um teste laboratorial simples e de baixo custo, 

utilizado como marcador de resposta inflamató-

ria, que corresponde à taxa de sedimentação das 

hemácias em tubos padronizados de Wester-

gren ao longo do tempo. Trata-se de um exame 

hematológico inespecífico que se eleva em do-

enças autoimunes, infecções e neoplasias ma-

lignas e, por isso, pode ser usado para detectar 

ou monitorar essas condições. Por apresentar 

cinética lenta, a VHS se eleva entre 24 a 48 ho-

ras após o insulto infeccioso, diminuindo à me-

dida que as células inflamatórias são eliminadas 

do sítio de infecção. Além disso, apresenta 

baixa especificidade e ausência de validação 

prospectiva na sepse de acordo com estudos 

mais atuais. Na prática, O Surviving Sepsis 

Campaign: International Guidelines for Mana-

gement of Sepsis and Septic Shock 2026 não cita 

esse biomarcador como ferramenta diagnóstica. 

 

Leucograma, contagem de plaquetas e índi-

ces hematológicos 

Os parâmetros hematológicos funcionam 

como biomarcadores essenciais para a estratifi-

cação de risco e a tomada de decisão imediata 

em pacientes com sepse. Entre as principais al-

terações observadas, destaca-se a trombocito-
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penia, descrita como uma complicação fre-

quente da doença e relacionada ao consumo e à 

disfunção plaquetária durante os processos in-

flamatórios e trombóticos. A contagem de pla-

quetas no momento da admissão mostra-se 

como um biomarcador individual de alto valor 

preditivo para mortalidade em pacientes com 

sepse. Estudos retrospectivos apontam que a 

contagem de plaquetas é significativamente 

menor em pacientes que não sobrevivem à do-

ença, sendo considerada um fator de risco inde-

pendente juntamente com a idade e os níveis de 

lactato (HUA et al., 2023).  

Pacientes com sepse podem apresentar alte-

rações nos índices hematológicos, especial-

mente no leucograma. Entre essas alterações, 

destaca-se o desvio à esquerda, caracterizado 

pelo aumento de neutrófilos e pela presença de 

formas jovens dessas células no sangue perifé-

rico. Essa alteração está relacionada à resposta 

do organismo frente ao processo infeccioso e 

inflamatório. Em estágios mais avançados da 

doença, pode ocorrer pancitopenia, manifestada 

por anemia, leucopenia e plaquetopenia. A alte-

ração da contagem de leucócitos pode se mani-

festar tanto por leucocitose, caracterizada por 

aumento dos leucócitos totais, quanto por leu-

copenia, definida por redução dessas células. 

Em pacientes sépticos, a presença de leucope-

nia está associada a pior prognóstico, podendo 

indicar maior gravidade do quadro clínico. 

Além disso, as razões neutrófilo-linfócito 

(RNL), monócito-linfócito (RML) e plaqueta-

linfócito (RPL) são utilizadas como marcadores 

indiretos da resposta inflamatória. Em pacien-

tes com sepse, valores de RNL superiores a 5,0, 

associados à leucometria acima de 12.000/mm3 

e à presença de mais de 10% de neutrófilos bas-

tonados, foram relacionados a maior risco clí-

nico (MONNERAT; SILVA, 2024). Assim, a 

análise conjunta das alterações quantitativas do 

leucograma e dos índices hematológicos pode 

fornecer uma visão mais ampla da resposta in-

flamatória do paciente, especialmente quando 

interpretada em conjunto com os demais acha-

dos clínicos e laboratoriais.  

Além das alterações quantitativas, os neu-

trófilos podem apresentar modificações morfo-

lógicas como granulações tóxicas e vacuoliza-

ções citoplasmáticas. As granulações tóxicas 

estão relacionadas à liberação da reserva granu-

locítica medular para o sangue periférico. Já as 

vacuolizações citoplasmáticas são descritas 

como decorrentes do processo de fagocitose de 

bactérias. Outro achado morfológico são os cor-

púsculos de Döhle, caracterizados como inclu-

sões de RNA no citoplasma dos neutrófilos de-

correntes da maturação acelerada dessas células 

(SILVA CÉSAR, 2019).  

Desse modo, o exame laboratorial de paci-

entes sépticos pode evidenciar diversas altera-

ções hematológicas, incluindo leucopenia, leu-

cocitose, desvio à esquerda, plaquetopenia, 

anemia e alta concentração de hemoglobina li-

vre. Nesse contexto, a avaliação dos índices he-

matológicos, associada à análise quantitativa e 

morfológica das células sanguíneas, pode con-

tribuir para a tomada de decisão clínica, permi-

tindo estimar o estágio da doença e sua classifi-

cação de risco, além de auxiliar na definição da 

conduta terapêutica mais adequada. A interpre-

tação desses parâmetros de forma integrada se 

torna relevante diante da rápida evolução da 

sepse, na qual a identificação precoce de altera-

ções associadas à maior gravidade pode favore-

cer uma intervenção mais rápida e adequada e, 

consequentemente, contribuir para a redução da 

mortalidade associada a doença (MONNE-

RAT; SILVA, 2024).  

 

Procalcitonina e diferenciação etiológica 

A procalcitonina (PCT) consolidou-se como 

um dos principais biomarcadores para o diag-

nóstico e manejo da sepse, destacando-se pela 
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cinética rápida e alta especificidade para infec-

ções bacterianas em comparação à PCR. Pre-

cursor hormonal da calcitonina, a PCT passa a 

ser produzida sistemicamente por tecidos extra-

tireoidianos em resposta a estímulos bacteria-

nos: seus níveis sobem entre 3 e 6 horas, pico 

em 24 horas e meia-vida de 22 a 35 horas. Essa 

dinâmica permite o monitoramento seriado para 

avaliar a eficácia terapêutica, de modo que a au-

sência de declínio sugere falha no tratamento, 

enquanto reduções indicam controle infeccioso. 

A aplicação mais consolidada da PCT é na 

orientação para descontinuar a antibioticotera-

pia. Protocolos recomendam a interrupção 

quando os níveis caem abaixo de 0,25–0,5 

ng/mL ou reduzem pelo menos 80% do pico, 

associados à melhora clínica. O clássico estudo 

ProHOSP já demonstrava a segurança dessa es-

tratégia. Essa eficácia foi corroborada por evi-

dências recentes: uma revisão rápida de 2026 

com mais de 6.300 pacientes críticos mostrou 

que protocolos guiados por PCT reduzem a an-

tibioticoterapia em média 2 dias sem alterar a 

mortalidade. Do mesmo modo, o ensaio 

ADAPT-Sepsis (2024) reforçou o corte abaixo 

de 0,25 µg/L para a suspensão segura. 

Além disso, a cinética da PCT (ΔPCT) pos-

sui valor prognóstico independente: reduções 

de 56% em 48 horas e 62% em 72 horas corre-

lacionam-se a menor mortalidade em 30 dias. 

Embora clássica para bactérias, evidências 

mostram elevações em infecções sistêmicas por 

Plasmodium e Candida não-albicans, sugerindo 

papel como marcador universal. Em infecções 

virais (como por SARS-CoV-2), níveis baixos 

descartam coinfecção bacteriana, enquanto va-

lores altos exigem investigação. Contudo, a 

PCT deve sempre atuar como ferramenta ad-

junta, integrada à avaliação clínica, exames de 

imagem e culturas microbiológicas. 

 

Marcadores de lesão orgânica e disfun-

ção sistêmica 

Biomarcadores de lesão renal aguda na sepse 

A lesão renal aguda associada à sepse 

(LRA-S) é uma complicação frequente em pa-

cientes críticos e está relacionada ao aumento 

da mortalidade e da necessidade de terapia renal 

substitutiva. Seu diagnóstico permanece base-

ado nos critérios KDIGO, que consideram a ele-

vação da creatinina sérica e a redução do débito 

urinário. Entretanto, esses parâmetros indicam 

principalmente alteração funcional e podem 

atrasar a identificação do dano renal. Na sepse, 

a creatinina pode levar de 24 a 36 horas para se 

elevar, além de sofrer influência da sobrecarga 

volêmica, da perda de massa muscular e de al-

terações na produção hepática (ZARBOCK et 

al., 2023; OSTERMANN et al., 2024). 

Entre os biomarcadores de lesão tubular, 

destacam-se a lipocalina associada à gelatinase 

de neutrófilos (NGAL), a molécula de lesão re-

nal-1 (KIM-1) e a interleucina-18 (IL-18). A 

NGAL pode aumentar precocemente após a le-

são tubular, mas sua especificidade é limitada 

pela influência da inflamação sistêmica, da 

sepse e da doença renal preexistente. A KIM-1 

urinária está relacionada ao dano das células do 

túbulo proximal, enquanto a IL-18 urinária re-

flete processos inflamatórios intrarrenais. Em 

uma revisão sistemática, a KIM-1 urinária apre-

sentou o melhor desempenho diagnóstico, se-

guida pela NGAL urinária, NGAL sanguínea e 

IL-18 urinária (XIE et al., 2021; RAGÁN et al., 

2022). 

Também são relevantes os marcadores de 

estresse celular TIMP-2 e IGFBP7, liberados 

pelas células tubulares diante de hipoperfusão, 

inflamação, estresse oxidativo e exposição a ne-

frotóxicos. A combinação urinária [TIMP-2] × 

[IGFBP7] pode identificar pacientes com maior 

risco de desenvolver LRA antes da alteração 

evidente da filtração glomerular. A cistatina C, 
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por sua vez, pode detectar precocemente a re-

dução da taxa de filtração glomerular, embora 

seus níveis também sejam influenciados por in-

flamação, uso de corticosteroides e idade (RA-

GÁN et al., 2022; OSTERMANN et al., 2024). 

Dessa forma, os biomarcadores podem 

complementar a creatinina, o débito urinário e 

a avaliação clínica, contribuindo para o reco-

nhecimento precoce e a estratificação prognós-

tica da LRA-S. Contudo, nenhum marcador iso-

lado substitui os critérios KDIGO, sendo reco-

mendada a interpretação conjunta dos dados 

funcionais e dos indicadores de estresse ou 

dano tubular (ZARBOCK et al., 2023; OSTER-

MANN et al., 2024). 

 

Biomarcadores cardíacos: troponina e BNP 

A sepse tem potencial de levar a diversas 

complicações e falência progressiva de órgãos, 

incluindo disfunção cardíaca. No que tange ao 

assunto, a disfunção cardíaca induzida por 

sepse (SICD) é considerada como um distúrbio 

cardíaco reversível com implicações prognósti-

cas incertas. Embora não se tenha uma defini-

ção universal, além de existirem relatos de dis-

função sistólica ventricular direita e disfunção 

diastólica ventricular esquerda, normalmente a 

SICD é definida como uma redução reversível 

da fração de ejeção do ventrículo esquerdo (PA-

RASCHIV et al., 2025).  

Um dos marcadores utilizados para a com-

preensão da disfunção cardíaca é o NT-pro-

BNP, peptídeo natriurético secretado pelo mio-

cárdio principalmente em situações de estira-

mento do tecido muscular (PARASCHIV et al., 

2025). Não se compreende exatamente como 

esse biomarcador é elevado durante da SICD, 

uma das teorias envolve a interação com medi-

adores inflamatórios, desregulação de cálcio e 

disfunção mitocondrial. Em um estudo feito so-

bre Nt-proBNP, evidenciou que dos 90% dos 

pacientes admitidos na unidade de terapia inten-

siva (UTI) que realizaram a medição do marca-

dor, 99% apresentaram valores elevados, supe-

riores a 125 pg/mL. Além de que valores em 

comparação à mediana de 9210 pg/mL (IQR 

7400–15.809) foram a óbitos (p < 0,001). Ade-

mais, valor de NT-proBNP na admissão acima 

de 9000 pg/mL foi um preditor de desenvolvi-

mento de qualquer tipo de SICD, com mais as-

sociação a óbito, tempo maior de UTI ou inter-

nação prolongada) (PARASCHIV et al., 2025). 

Outro biomarcador que pode ser utilizado 

para sepse é a troponina I. Ela se eleva por lesão 

do miocárdio, injúria das células cardíacas (PA-

RASCHIV et al., 2025). No contexto da sepse, 

não houve associação ou correlação significa-

tiva dos níveis de troponina I e o desenvolvi-

mento de SICD ou seus subtipos específicos 

(PARASCHIV et al., 2025). Contudo, ao se 

examinar o pico de troponina I cardíaca é con-

siderado o melhor biomarcador para avaliação 

de prognóstico para mortalidade dos pacientes, 

visto que foi considerado com um marcador in-

dependente por 28 dias no contexto de óbito. 

Um pico de cTnI > 0,04 ng/mL aumenta o risco 

de morte em 2,33 vezes. Vale ressaltar que em-

bora a análise da troponina I na admissão é re-

comendada, para se ter uma melhor predição do 

prognóstico e do risco do paciente, recomenda-

se monitoramento dinâmico do paciente bus-

cando o pico de cTnI ao longo da internação 

(ZHAO et al., 2025) 

 

O lactato como marcador de hipoperfusão 

tecidual 

O lactato é um produto metabólico produ-

zido através do mecanismo da glicose, quando 

o piruvato é convertido em lactato, porém a par-

tir do momento que a hipóxia se instala ocorre 

um aumento de sua concentração sérica devido 

as mitocôndrias terem redução na fosforilação 

oxidativa, favorecendo a conversão e produção 
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de mais lactato. Na sepse ele funciona como um 

importante marcador de má perfusão tecidual e 

alteração metabólica. No entanto, vale ressaltar 

que esse produto não é produzido somente 

nesse contexto, mas também em outros meca-

nismos e por isso não deve ser avaliado isola-

damente, além de não ser uma medida direta de 

perfusão tecidual. No contexto da sepse, a ele-

vação do lactato apresenta particular relevância 

clínica por estar associada à gravidade da do-

ença, à disfunção orgânica e ao maior risco de 

mortalidade. Dessa forma, a hiperlactatemia 

deve ser interpretada em conjunto com outros 

indicadores de perfusão, como tempo de enchi-

mento capilar, pressão arterial, débito urinário 

e parâmetros dinâmicos de responsividade a 

fluidos. 

De acordo com a Surviving Sepsis Cam-

paign 2026, sua mensuração seriada é recomen-

dada em pacientes com níveis elevados de lac-

tato ou choque séptico, orientando a ressuscita-

ção volêmica, permitindo acompanhar a res-

posta às intervenções e identificar a persistência 

de alterações metabólicas associadas à hipoper-

fusão. Os valores de corte de lactato que deter-

minam um nível elevado variam de 1,6 a 2,5 

mmol/L, não sendo um valor universal. Se o pa-

ciente apresenta sinais de hipoperfusão e au-

mento do lactato, a reposição inicial deve ser 

feita com cristaloides, sendo os cristaloides ba-

lanceados preferidos ao soro fisiológico 0,9% 

na maioria dos pacientes. Se houver choque 

persistente, a SSC 2026 recomenda considerar 

a noradrenalina como vasopressor de primeira 

linha no lugar de outra administração volêmica. 

A meta da ressuscitação não é normalizar o lac-

tato, mas estabilizar o paciente e restaurar a per-

fusão adequada dos órgãos. O lactato é uma das 

ferramentas de monitorização, e não o foco de 

estabilização, o objetivo é estabilizar o paciente 

hemodinamicamente e restaurar a perfusão te-

cidual.  

Se o paciente persistir com hiperlactatemia 

após administração de fluidos, outras medidas 

devem ser levadas em conta antes de persistir 

na ressuscitação volêmica como: a elevação 

passiva das pernas, avaliando o volume sistó-

lico ou débito cardíaco. O SCC 2026 fala que se 

o volume sistólico não aumentar significativa-

mente durante a manobra, administrar mais vo-

lume provavelmente terá pouco benefício he-

modinâmico. A interpretação conjunta do 

tempo de enchimento capilar, pressão arterial, 

débito urinário e estado mental fornece uma 

avaliação mais abrangente da resposta à ressus-

citação do que qualquer parâmetro isolada-

mente. Dessa forma, a persistência do lactato 

elevado deve desencadear uma nova avaliação 

do estado hemodinâmico e das possíveis causas 

de hipoperfusão, e não simplesmente a adminis-

tração repetida de cristaloides. 

 

Estratégias diagnósticas e desafios no 

pronto-socorro 

Descrito originalmente por Vincent et al. 

(1996) como um instrumento para avaliar a dis-

função orgânica em pacientes críticos, o escore 

SOFA (sequential organ failure assessment) 

tornou-se o eixo quantitativo da definição atual 

de sepse. O índice soma pontuações de 0 a 4 em 

seis sistemas (respiratório, coagulação, hepá-

tico, cardiovascular, neurológico e renal), acu-

mulando de 0 a 24 pontos. Pelo Sepsis-3, a 

sepse é definida pela presença de infecção asso-

ciada a um aumento agudo de pelo menos 2 

pontos no SOFA em relação ao basal, o que in-

dica risco de mortalidade hospitalar superior a 

10% (SINGER et al., 2016). Essa base metodo-

lógica explica a alta acurácia prognóstica do 

SOFA: uma metanálise recente com 18 estudos 

e mais de 23 mil pacientes apontou sensibili-

dade de 0,77, especificidade de 0,73 e AUROC 

de 0,819 para predição de mortalidade, supe-
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rando a procalcitonina (AUROC 0,764), o lac-

tato (AUROC 0,740) e o qSOFA isolado (AU-

ROC 0,721) (LU et al., 2025). 

O qSOFA (quick SOFA) surgiu como uma 

alternativa simplificada e independente de exa-

mes laboratoriais, ideal para a triagem rápida à 

beira-leito fora da UTI. Ele avalia três parâme-

tros clínicos (frequência respiratória ≥22 irpm, 

pressão arterial sistólica ≤100 mmHg e altera-

ção do nível de consciência), sendo positivo 

quando há pelo menos dois critérios presentes 

(o que demanda investigação de disfunção or-

gânica pelo SOFA completo). Por outro lado, 

essa simplicidade compromete a sensibilidade: 

na mesma metanálise, o qSOFA apresentou 

sensibilidade de apenas 0,52, mostrando-se in-

suficiente para descartar pacientes de alto risco 

de forma isolada (LU et al., 2025), o que corro-

bora fragilidades já apontadas em pacientes 

bacterêmicos (LEE et al., 2021). Devido a essas 

limitações, a Surviving Sepsis Campaign (SSC 

2026) emitiu uma recomendação forte (com 

evidência moderada) priorizando o uso de esca-

las como NEWS, NEWS2, MEWS ou SIRS em 

detrimento do qSOFA na triagem hospitalar. 

No cenário pré-hospitalar, por exemplo, a sen-

sibilidade do qSOFA caiu para 23,1%, enquan-

to o NEWS2 alcançou 73,1% (PRESCOTT et 

al., 2026). 

Para superar o dilema entre praticidade e de-

sempenho, surge a estratégia de associar o 

qSOFA a biomarcadores. Quando combinamos 

o qSOFA ao lactato sérico (≥2 mmol/L), nasce 

o LqSOFA, que eleva a AUROC para 0,823 

(equiparando-se ao SOFA completo) e atinge 

especificidade de 0,88. Isso o torna excelente 

para identificar rapidamente pacientes de baixo 

risco em emergências, sem exigir gasometria ou 

hemograma completos (SHETTY et al., 2017; 

LU et al., 2025). Da mesma forma, adicionar a 

procalcitonina ao qSOFA (formando o 

PqSOFA) elevou a sensibilidade preditiva para 

faixas entre 86,5% e 90,9% em coortes inde-

pendentes (LU et al., 2025), reforçando que a 

associação de múltiplos marcadores supera 

qualquer parâmetro isolado. 

Embora não façam parte do cálculo formal 

do SOFA, os marcadores de disfunção endote-

lial e de coagulação vêm ganhando espaço 

como ferramentas complementares. Moléculas 

como o sindecana-1 e a trombomodulina solú-

vel (sTM), liberadas pela degradação do glico-

cálice e por lesão endotelial direta, correlacio-

nam-se positivamente com a pontuação SOFA 

(rs = 0,687 e rs = 0,6, respectivamente) e com 

os níveis de lactato (ZHOU et al., 2022). Em-

bora não substituam o escore clínico na rotina, 

suas elevações precoces, frequentemente ante-

riores a alterações clássicas de plaquetas ou cre-

atinina, ajudam a antecipar o reconhecimento 

da disfunção orgânica em fases subclínicas. 

Apesar da utilidade dessas ferramentas, a 

maior precisão prognóstica decorre da avalia-

ção seriada e conjunta. Observar a variação do 

SOFA nas primeiras 24 a 48 horas (\Delta-

SOFA) em conjunto com a cinética de biomar-

cadores (como lactato e procalcitonina) permite 

rastrear trajetórias de deterioração que uma fo-

tografia isolada do paciente não revela. Con-

tudo, nenhuma combinação tecnológica dis-

pensa o julgamento médico: as diretrizes da 

SSC 2026 reiteram que a sepse continua sendo 

um diagnóstico essencialmente clínico, que ja-

mais deve ser confirmado ou descartado com 

base em um único escore ou marcador isolado 

(PRESCOTT et al., 2026). 

 

Fatores de confusão e armadilhas na in-

terpretação 

A interpretação isolada de biomarcadores 

no diagnóstico da sepse é frequentemente com-

prometida por variáveis clínicas e laboratoriais 

que podem gerar resultados falso-positivos ou 

falso-negativos. Comorbidades crônicas como 
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insuficiência renal e hepática alteram a depura-

ção e a meia-vida de marcadores como a pro-

calcitonina e a proteína C-reativa (PCR), po-

dendo elevar seus níveis basais na ausência de 

infecção ou mascarar uma resposta inflamatória 

real. Da mesma forma, extremos de idade e es-

tados de imunossupressão, situações comuns na 

prática clínica, modificam a magnitude e a ci-

nética da resposta inflamatória sistêmica, de 

modo que valores de referência estabelecidos 

em populações gerais nem sempre são aplicá-

veis a esses subgrupos. Singer et al. (2016) já 

alertavam, na formulação do Sepsis-3, que a au-

sência de um biomarcador único e universal-

mente sensível e específico reforça a necessi-

dade de interpretação contextualizada, associ-

ada a critérios clínicos de disfunção orgânica, e 

não à leitura isolada de exames laboratoriais. 

No que se refere ao momento da coleta, 

torna-se relevante ressaltar que diversos fatores 

podem interferir em relação ao início do quadro 

infeccioso. A cinética de ascensão e declínio 

dos biomarcadores é heterogênea: enquanto a 

procalcitonina tende a se elevar de forma mais 

precoce e específica para infecções bacterianas, 

a PCR apresenta resposta mais tardia e menor 

especificidade, podendo estar elevada em pro-

cessos inflamatórios não infecciosos, neopla-

sias, trauma recente ou pós-operatório imedi-

ato. O lactato sérico, que é amplamente utili-

zado na prática clínica como marcador de hipo-

perfusão tecidual também está sujeito a interfe-

rências relevantes, tais quais como: disfunção 

hepática, uso de determinadas medicações (por 

exemplo, metformina) e exercício físico in-

tenso, o que pode superestimar a gravidade do 

quadro na ausência de choque séptico verda-

deiro. Sendo assim, deve-se destacar que essa 

variabilidade cinética exige reavaliações seria-

das, e não uma coleta única, para que o biomar-

cador cumpra seu papel prognóstico e de moni-

toramento terapêutico (MEYER; PRESCOTT, 

2024).  

Sendo assim, ao conectar as diretrizes atual-

mente vigentes e a prática clínica, a Surviving 

Sepsis Campaign recomenda que nenhum bio-

marcador substitua o julgamento clínico inte-

grado, devendo ser interpretado em conjunto 

com escores validados de gravidade (EVANS 

et al., 2021). Nesse sentido, como já mencio-

nado previamente, ferramentas como o NEWS2 

cumprem papel complementar ao possibilitar a 

triagem precoce a partir de parâmetros fisioló-

gicos simples, reduzindo a dependência exclu-

siva de exames laboratoriais que podem estar 

indisponíveis ou alterados por fatores de confu-

são (RCP, 2017). Portanto, a combinação entre 

escores clínicos e biomarcadores minimiza o 

risco de decisões baseadas em um único parâ-

metro potencialmente enviesado. 

Por fim, cabe destacar que o uso indiscrimi-

nado de biomarcadores sem consideração ao 

contexto clínico pode levar tanto ao subdiag-

nóstico quanto ao sobrediagnóstico de sepse, 

com implicações diretas sobre o uso racional de 

antimicrobianos e a alocação de recursos em te-

rapia intensiva. A padronização proposta pelo 

Sepsis-3, que define sepse como disfunção or-

gânica ameaçadora à vida em resposta desregu-

lada do hospedeiro à infecção, reforça que os 

biomarcadores devem ser compreendidos como 

ferramentas auxiliares de estratificação de 

risco, e não como critérios diagnósticos autôno-

mos (SINGER et al., 2016). A formação conti-

nuada das equipes assistenciais quanto às limi-

tações e armadilhas interpretativas desses exa-

mes constitui, assim, elemento essencial para a 

segurança do paciente e para a efetividade das 

estratégias de reconhecimento precoce da 

sepse. 
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Diagnóstico rápido e stewardship de anti-

microbianos 

A identificação precoce da sepse e a defini-

ção da antibioticoterapia são cruciais para o ma-

nejo clínico e o uso racional de medicamentos, 

embora os biomarcadores e testes rápidos 

atuem apenas como ferramentas auxiliares que 

não substituem a avaliação clínica. Para maxi-

mizar seus benefícios, como o direcionamento 

do tratamento e a redução da mortalidade, essas 

tecnologias devem vir acompanhadas do diag-

nostic stewardship (garantindo a solicitação e 

interpretação correta dos exames) e de Antimi-

crobial Stewardship Programs (ASP). 

A prescrição antibiótica deve ser vista como 

um processo dinâmico estruturado em quatro 

momentos, destacando-se a reavaliação obriga-

tória em 48 a 72 horas para ajustar, descalonar 

ou suspender tratamentos com base em exames 

microbiológicos e na evolução do paciente. 

Além disso, a escolha dos fármacos pode ser 

guiada pela classificação AWaRe da OMS (Ac-

cess, Watch e Reserve) para conter a resistência 

bacteriana. Em suma, a integração entre diag-

nósticos rápidos, biomarcadores e programas 

de gerenciamento otimiza a terapia sem com-

prometer a segurança do paciente crítico. 

 

Perspectivas futuras e o cenário ideal de 

investigação 

A identificação precoce da sepse continua 

sendo um desafio clínico devido à heterogenei-

dade da resposta do hospedeiro e à baixa espe-

cificidade de exames isolados. Conforme refor-

çam as diretrizes da Surviving Sepsis Campaign 

de 2026, a sepse é essencialmente um diagnós-

tico clínico, e nenhum biomarcador atual possui 

acurácia suficiente para isoladamente confir-

mar ou excluir o quadro. 

Nesse cenário, as perspectivas futuras con-

centram-se em estratégias integradas, unindo 

painéis multimarcadores, que combinam mar-

cadores de inflamação, lesão endotelial e dis-

função orgânica a escores clínicos e ferramen-

tas de machine learning, tecnologias de diag-

nóstico rápido à beira-leito (point-of-care) e 

abordagens de medicina de precisão focadas em 

assinaturas moleculares. Para que essas inova-

ções sejam incorporadas à rotina, são essenciais 

estudos prospectivos que validem sua eficácia e 

impacto clínico. Em suma, o avanço no manejo 

da sepse não dependerá da descoberta de um 

"biomarcador ideal", mas da criação de siste-

mas diagnósticos integrados e individualizados, 

que aliem a tecnologia rápida à avaliação clí-

nica tradicional. 

 

CONCLUSÃO 

A sepse permanece como uma das princi-

pais emergências médicas globais, sendo carac-

terizada por uma disfunção orgânica ameaça-

dora à vida causada por uma resposta desregu-

lada do hospedeiro à infecção. Conforme abor-

dado ao longo deste capítulo, o reconhecimento 

precoce e a intervenção imediata continuam a 

ser os pilares fundamentais para a redução da 

morbimortalidade associada à síndrome. Neste 

contexto, os biomarcadores emergem como fer-

ramentas indispensáveis de apoio à decisão clí-

nica, atuando não de forma isolada, mas como 

extensões objetivas do raciocínio médico. 

Para otimizar a aplicação clínica e evitar re-

dundâncias com as seções anteriores, a condu-

ção prática do raciocínio baseado em biomarca-

dores pode ser estruturada em eixos de atuação. 

Na triagem e alerta precoce, diante de um paci-

ente com suspeita de infecção, a avaliação inte-

grada com escores de gravidade deve vir acom-

panhada de marcadores basais de perfusão e in-

flamação, destacando-se o lactato sérico como 

o principal indicador de hipoperfusão tecidual 

oculta, o qual exige reavaliações seriadas para 
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monitorar a resposta à fluidoterapia e à ressus-

citação volêmica. 

No que tange à diferenciação etiológica e 

otimização antimicrobiana, a Procalcitonina 

consolida-se como o parâmetro mais acurado 

para auxiliar na diferenciação entre infecções 

bacterianas graves e processos inflamatórios 

não infecciosos ou virais, subsidiando a segu-

rança na suspensão precoce de antimicrobianos. 

Em contrapartida, marcadores clássicos como a 

Proteína C-reativa conservam alto valor prog-

nóstico e de seguimento evolutivo diário, ape-

sar de sua menor especificidade etiológica. 

Além disso, a incorporação de marcadores es-

pecíficos de disfunção sistêmica, como a tropo-

nina e o BNP para o sofrimento miocárdico, os 

biomarcadores urinários e plasmáticos para a 

lesão renal aguda, e as alterações seriadas no 

leucograma e plaquetas, permite antecipar a fa-

lência de órgãos antes mesmo que se manifes-

tem clinicamente de forma evidente. 

O clínico deve manter-se vigilante quanto 

aos fatores de confusão, a exemplo da insufici-

ência renal crônica alterando a cinética de eli-

minação da procalcitonina, ou de condições ci-

rúrgicas e inflamatórias não infecciosas ele-

vando a proteína C-reativa, de modo a evitar 

falsos positivos e iatrogenias. Em suma, o cená-

rio ideal de investigação caminha em direção a 

painéis multiparamétricos automatizados e in-

teligência artificial, capazes de integrar a cine-

mática de múltiplos biomarcadores em tempo 

real. Até que essa realidade seja universal, a sín-

tese prática reside na máxima de que nenhum 

biomarcador substitui o exame físico minucioso 

e a suspeição clínica estruturada, devendo am-

bos caminhar lado a lado na jornada terapêutica 

do paciente séptico. 
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