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RESUMO

Introdugdo: A deterioracdo clinica em pacientes pedidtricos hospitalizados pode ser precedida por
alteragdes nos parametros fisioldgicos e em biomarcadores, cuja identificacdo precoce ¢ fundamental
para orientar intervencdes oportunas. Objetivo: Analisar as evidéncias cientificas sobre biomarcadores
ndo invasivos e parametros fisiologicos utilizados na predi¢do da deterioracdo clinica em pacientes
pediatricos hospitalizados. Métodos: Revisao da literatura realizada a partir de estudos sobre sinais
vitais, biomarcadores laboratoriais, monitoramento continuo e modelos preditivos aplicados a
populacdo pediatrica hospitalizada. Foram considerados aspectos relacionados a capacidade de
identificacdo precoce, ao desempenho preditivo e a aplicabilidade clinica dessas ferramentas.
Resultados: Os estudos destacaram a relevancia da frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria,
saturacao periférica de oxigénio, pressao arterial e perfusdo periférica, especialmente quando avaliadas
longitudinalmente ¢ em conjunto. Modelos baseados em aprendizado de maquina demonstraram
potencial para melhorar a discriminagdo de eventos de deterioragdo, enquanto biomarcadores
laboratoriais apresentaram utilidade em contextos especificos, como infecgdes e disfungdes organicas.
Entretanto, foram identificadas limita¢des relacionadas a heterogeneidade das populacdes, a validacao
dos modelos e a variabilidade do desempenho preditivo. Conclusdo: A predi¢ao da deterioragao clinica
pediatrica beneficia-se da integragdo entre parametros fisiologicos, biomarcadores e ferramentas
preditivas. S3o necessarios estudos prospectivos e multicéntricos para validar essas estratégias e
determinar seu impacto sobre as decisoes clinicas e os desfechos hospitalares.

Palavras-chave: Deterioracdo Clinica; Biomarcadores; Pediatria; Monitoramento Fisiologico;
Predicao de Risco.

ABSTRACT

Introduction: Clinical deterioration in hospitalized pediatric patients may be preceded by changes in
physiological parameters and biomarkers, whose early identification is essential to guide timely
interventions. Objective: To analyze the scientific evidence on non-invasive biomarkers and
physiological parameters used to predict clinical deterioration in hospitalized pediatric patients.
Methods: A literature review was conducted focusing on studies addressing vital signs, laboratory
biomarkers, continuous monitoring, and predictive models applied to hospitalized pediatric
populations. Results: The studies highlighted the relevance of heart rate, respiratory rate, peripheral
oxygen saturation, blood pressure, and peripheral perfusion, particularly when assessed longitudinally
and in combination. Machine learning models demonstrated potential to improve the discrimination
of deterioration events, while laboratory biomarkers showed utility in specific contexts, such as
infections and organ dysfunction. Conclusion: Predicting clinical deterioration in pediatric patients
benefits from integrating physiological parameters, biomarkers, and predictive tools. Prospective
multicenter studies are needed to validate these strategies and determine their impact on clinical
decision-making and hospital outcomes.

Keywords: Clinical Deterioration; Biomarkers, Pediatrics;, Physiological Monitoring, Risk
Prediction.
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RESUMEN

Introduccion: El deterioro clinico en pacientes pedidtricos hospitalizados puede estar precedido por
cambios en los parametros fisiologicos y los biomarcadores, cuya identificacion temprana es
fundamental para orientar intervenciones oportunas. Objetivo: Analizar la evidencia cientifica sobre
biomarcadores no invasivos y parametros fisiologicos utilizados para predecir el deterioro clinico en
pacientes pediatricos hospitalizados. Métodos: Se realizo una revision de la literatura centrada en
estudios sobre signos vitales, biomarcadores de laboratorio, monitorizacion continua y modelos
predictivos aplicados a la poblacion pediatrica hospitalizada. Se consideraron la capacidad de
deteccion temprana, el rendimiento predictivo y la aplicabilidad clinica de estas herramientas.
Resultados: Los estudios destacaron la relevancia de la frecuencia cardiaca, la frecuencia
respiratoria, la saturacion periférica de oxigeno, la presion arterial y la perfusion periférica,
especialmente cuando se evaluan longitudinalmente y en conjunto. Los modelos basados en
aprendizaje automdatico demostraron potencial para mejorar la discriminacion de los eventos de
deterioro, mientras que los biomarcadores de laboratorio mostraron utilidad en contextos especificos,
como las infecciones y la disfuncion organica. Sin embargo, se identificaron limitaciones relacionadas
con la heterogeneidad de las poblaciones, la validacion de los modelos y la variabilidad del
rendimiento predictivo. Conclusion: La prediccion del deterioro clinico pediatrico se beneficia de la
integracion de parametros fisiologicos, biomarcadores y herramientas predictivas. Se necesitan
estudios prospectivos y multicéntricos para validar estas estrategias y determinar su impacto en las
decisiones clinicas y los resultados hospitalarios.

Palabras clave: Deterioro Clinico;, Biomarcadores;, Pediatria, Monitorizacion Fisiologica;
Prediccion de Riesgo.

1. INTRODUCAO

A deterioracdo clinica em pacientes pediatricos hospitalizados constitui um processo
frequentemente precedido por alteragdes fisioldgicas sutis, que podem surgir horas antes da
manifestacdo de sinais clinicos mais evidentes. Alteragdes na frequéncia respiratoria, frequéncia
cardiaca, saturacao periférica de oxigénio, temperatura e perfusdo podem representar respostas iniciais
a instalacdo ou progressdo de condigdes potencialmente graves. Entretanto, a identificacdo dessas
alteragcdes pode ser dificultada pela variabilidade fisiologica propria da infancia, pelas diferentes
respostas de acordo com a faixa etaria e pela influéncia de fatores como sono, febre, dor, ansiedade e
uso de medicamentos. '

A detecgao precoce da deterioragdo clinica € particularmente relevante no ambiente hospitalar
pediatrico, no qual o reconhecimento tardio de alteragdes fisiologicas pode estar associado a

necessidade de intervengdes mais complexas, transferéncia para unidades de maior nivel de cuidado e
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aumento da morbidade. Nesse contexto, sistemas de alerta precoce baseados em sinais vitais e
parametros clinicos tém sido desenvolvidos com o objetivo de identificar criancas sob maior risco de
agravamento. Paralelamente, o avanco das tecnologias de monitorizagdo possibilitou a avaliagdo
continua de parametros fisiologicos e a incorporagdo de variaveis que tradicionalmente nao fazem parte
da avaliacdo clinica rotineira.’

Entre esses marcadores, a variabilidade da frequéncia cardiaca tem recebido ateng¢do por
representar uma medida indireta da intera¢do entre os sistemas nervoso autdnomo e cardiovascular,
podendo sofrer alteragdes diante de estresse fisiologico, infeccdo e comprometimento organico. Da
mesma forma, parametros respiratorios, saturagao periférica de oxigénio, temperatura e indicadores de
perfusdo podem fornecer informagdes adicionais sobre mudancas na condigdo clinica. Mais
recentemente, dispositivos vestiveis e sistemas de monitorizacdo continua passaram a permitir a
obtencdo de dados fisiologicos em maior frequéncia, criando a possibilidade de reconhecer padrdes de
alteracdo antes que estes sejam identificados por avaliagdes clinicas intermitentes.>

Apesar do crescente interesse por esses marcadores, os estudos disponiveis apresentam
diferencas importantes quanto a populagdo avaliada, faixa etaria, ambiente hospitalar, parametros
utilizados, defini¢do de deterioragdo clinica e métodos empregados para analise dos dados. Além disso,
o desempenho preditivo dos diferentes marcadores pode variar consideravelmente entre os estudos,
dificultando a identificagdo de quais parametros apresentam maior utilidade para o reconhecimento
precoce de criangas em risco de agravamento.

Diante desse cendrio, uma analise comparativa da literatura pode contribuir para a
compreensdo do potencial dos diferentes biomarcadores ndo invasivos na identificagdo precoce da
deterioragdo clinica pediatrica. Assim, esta revisao tem como objetivo analisar e comparar estudos que
investigaram biomarcadores e parametros fisioldgicos ndo invasivos associados a predicdo de
deterioracdo clinica em pacientes pedidtricos hospitalizados, considerando as caracteristicas das

populacdes estudadas, métodos de avaliacdo, desfechos clinicos e medidas de desempenho preditivo.

2. METODOLOGIA
Foi realizada uma revisdo integrativa da literatura com o objetivo de identificar e analisar
estudos que investigaram biomarcadores ndo invasivos associados a predi¢cdo de deterioracdo clinica

em pacientes pediatricos hospitalizados. A revisdo contemplou as etapas de defini¢do da questdo de
4
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pesquisa, busca bibliografica, identificagdo e selecdo dos estudos, extracdo dos dados e sintese dos
resultados.

A questdo norteadora foi elaborada com base na estratégia Population, Concept ¢ Context
(PCC), considerando como populacao pacientes pediatricos hospitalizados, como conceito a utilizagao
de biomarcadores e pardmetros fisioldgicos ndo invasivos para predigdo ou identificagdo precoce de
deterioragdo clinica e, como contexto, o ambiente hospitalar pediatrico. A questdo definida foi: quais
biomarcadores ndo invasivos apresentam associagdo ou capacidade preditiva para identificar
deterioragdo clinica em pacientes pediatricos hospitalizados?

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of
Science, Embase, SciELO e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), utilizando descritores controlados e
termos livres relacionados a populacao pediatrica, hospitalizagdo, deterioragdo clinica, biomarcadores
e monitorizagao fisiologica, combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR.

Foram considerados elegiveis estudos originais publicados em portugués, inglés ou espanhol,
que incluissem pacientes pediatricos hospitalizados e investigassem pelo menos um biomarcador ou
parametro fisioldgico ndo invasivo relacionado a identificagdo, predicdo ou antecipagdo de
deterioragdo clinica. Foram considerados estudos envolvendo variabilidade da frequéncia cardiaca,
frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, saturagao periférica de oxigénio, temperatura, parametros
de perfusdo, indices derivados de sinais vitais e sistemas de monitorizacdo continua ou dispositivos
vestivelis.

Foram excluidos estudos realizados exclusivamente com adultos ou populagdes nao
hospitalizadas, estudos que nao apresentassem relacao entre o biomarcador avaliado e a deterioracao
clinica, revisoes da literatura, relatos de caso, cartas ao editor, editoriais, resumos de congressos sem
texto completo e estudos cujo texto completo ndo estivesse disponivel.

A busca inicial resultou na identificacdo e avaliacdo de 119 trabalhos. Apds a aplicagcdo dos
critérios de elegibilidade, remocao de estudos duplicados, analise dos titulos e resumos e avaliacdo dos
textos completos, foram selecionados 8 estudos para compor a amostra final desta revisdo. O processo
de identificagdo, triagem, elegibilidade e inclusdo dos estudos estd apresentado no fluxograma
PRISMA.

Para cada estudo incluido, foram extraidas informagdes referentes ao autor, ano de publicagao,

pais, desenho do estudo, tamanho da amostra, faixa etdria, caracteristicas da populacdo, ambiente
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hospitalar, biomarcador ou parametro avaliado, método de obtencdo das medidas, definicdo de
deterioragdo clinica, desfecho analisado e principais resultados. Quando disponiveis, foram também
registrados valores de sensibilidade, especificidade, area sob a curva ROC (AUC), valores preditivos

e demais medidas de desempenho diagnoéstico ou preditivo (Fluxograma 1).

Fluxograma 1. Fluxograma do processo de identificagdo, selegdo, elegibilidade e inclusdo dos estudos para a revisdo
integrativa, adaptado das diretrizes PRISMA 2020.

IDENTIFICAGAO ]

Registros identificados através de bases de
dados{n = 119):

« PubMed/MEDLINE (n = 45)
* Scopus (n = 30)
» Web of Science (n = 20)

*« Embase (n = 15)
« SciELO (n = 5)

| *BVS(n=4)
v .

| TRIAGEM
= Registros apds remogdo de duplicatas (n = 105) .

% Registros triados (titulos/resumos) (n = 105) | Excluidos (n = 90):
% Registros excluidos (n = 90) — | Nao atendem aos critérios de

‘ | elegibilidade
ELEGIBILIDADE

Artigos de texto completo avaliados para Excluidos (n = 7):

elegibilidade (n =15) Populacdo néo hospitalizada (4)

Textos completos excluidos (n = 7) | Sem relagdo com deterioracdo %2)
l Texto completo ndo disponivel (1)

[ INCLUSAO SINTESE \

Estudos incluidos na revisdo

_ _ P> « Sintese qualitativa (n = 8)
integrativa (n = 8)

\ )

Os dados obtidos foram organizados em tabela comparativa, permitindo a analise das
caracteristicas metodologicas e dos principais achados dos oito estudos selecionados. A sintese dos
resultados foi realizada de forma descritiva e comparativa, considerando as diferengas entre as
populacdes estudadas, biomarcadores avaliados, métodos de monitorizacdo e definigdes de
deterioragdo clinica. Devido a heterogeneidade metodologica entre os estudos, os resultados foram

apresentados por meio de sintese narrativa, sem realizacdo de metanalise.
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3. RESULTADOS

A tabela 1 apresenta a sintese dos estudos encaminhados, contemplando os objetivos, os
principais resultados e as conclusdes relacionadas a utilizagdo de biomarcadores ndo invasivos e
modelos preditivos na populacdo pediatrica. Foram priorizados os trabalhos com informacdes
pertinentes a identificacdo precoce de deterioragdo clinica, incluindo parametros fisiologicos,

biomarcadores laboratoriais € modelos computacionais.

Tabela 1. Sintese dos estudos sobre biomarcadores ndo invasivos ¢ predigdo de deterioragdo clinica em pacientes

pediatricos.

Autor/ano Objetivo do estudo Principais resultados Conclusio
Alsabri et al.  Analisar o potencial dos sinais A analise dos sinais vitais ajustada a A interpretacdo dinamica
(2026)* vitais como biomarcadores de idade, repetida e baseada em dos sinais vitais, associada

van den Brink
etal. (2023)

Stein et al.
(2025)°

Jacobs et al.
(2019)7

deterioragdo clinica precoce em

criangas, comparando
parametros fisiologicos,
marcadores  laboratoriais e

indicadores clinicos.

Comparar modelos de predigdo
de deterioragdo clinica e
mortalidade em criangas
hospitalizadas em paises de
baixa e média renda,
considerando diferentes
ambientes assistenciais.

Desenvolver e avaliar um
modelo de aprendizado de
maquina para prever
deterioragdo cardiovascular em
criangas internadas em terapia
intensiva, com antecedéncia de
até 12 horas.

Avaliar 0s modelos
PERSEVERE e PERSEVERE-
Il e seus biomarcadores para
predicdo de deterioragdo clinica
e mortalidade em criangas
imunocomprometidas com
suspeita de infeccao bacteriana.

tendéncias apresentou vantagens em
relagdo a utilizagdo de limites
isolados. Indices compostos ¢ analises
das caracteristicas da frequéncia
cardiaca demonstraram potencial para
antecipar eventos clinicos.

Foram incluidas 78 publicagdes, com
67 modelos preditivos e
aproximadamente 1,5 milhdo de
criangas. Destacaram-se os modelos
SICK nos servigos de emergéncia,
PEWS-RL nas enfermarias e PIM 3 e
pSOFA nas unidades de terapia
intensiva pediatrica. Foi identificado
alto risco de viés nos estudos.

Entre 1.167 pacientes, o modelo
PicEWS baseado em XGBoost
apresentou  AUROC de 0,949 e
AUPRC de 0,552, superando o
pSOFA, que apresentou AUROC de

0,715 e AUPRC de 0,150. A
variabilidade das variaveis
fisiologicas  contribuiu  para o

desempenho preditivo.

Foram avaliados 400 episddios de
suspeita de infeccdo. A deterioracdo
clinica ocorreu em 15% dos episddios
e a mortalidade em 28 dias foi de 5%.
Os modelos originais nao
apresentaram desempenho satisfatorio
nessa populagdo, motivando o
desenvolvimento de novos modelos
de estratificacdo com 0s
biomarcadores PERSEVERE.

ao contexto clinico e a
protocolos de resposta,
pode favorecer a
identificagdo precoce da
deterioragdo pediatrica.

Alguns modelos
apresentaram desempenho
promissor, mas a validacio
externa e a avaliagdo de
sua aplicabilidade em
diferentes contextos
permanecem necessarias.

Modelos que integram
dados clinicos, tendéncias
e variabilidade temporal

podem melhorar a
identificagdo da
deterioragdo

cardiovascular em criangas
criticamente enfermas.

A capacidade preditiva dos
biomarcadores depende da
populagio avaliada. A
adaptacao e a validacdo
dos modelos podem ser
necessarias para melhorar
a estratificagdo de risco em
grupos especificos.

International Journal of Health and Surgical Research (IJHSR)
Brazil, v.2, n.9, p.01-16, 2026.



International Journal of Health and Surgical Research
ISSN 3086-2574

Kuok e Chan  Revisar os avangos na deteccdo A cistatina C apresentou AUROC de Biomarcadores de lesdo
(2025)% e predicao da lesdo renal aguda 0,83 em criancas hospitalizadas, 0,88 renal podem contribuir
pediatrica, com é&nfase em em neonatos ¢ 0,84 em pacientes de para o reconhecimento
biomarcadores, sistemas de terapia intensiva. Em criangas precoce da lesdo renal
alerta e inteligéncia artificial. submetidas a cirurgia cardiaca, o aguda, mas sua aplicagdo
NGAL urinario apresentou requer validagao,
sensibilidade de 91,3% e padronizagdo e avaliagdo
especificidade de 89,7%, conforme de disponibilidade.
metanalise citada pelos autores. A IL-
18 wurinaria também demonstrou
potencial diagnostico.
Abdelrahman  Revisar a utilidade clinica, as Foram discutidos procalcitonina ¢ Os biomarcadores point-
etal. (2025)°  limitagdes e as inovacdes dos proteina C-reativa para infeccdo, of-care podem  apoiar
biomarcadores point-of-care na lactato para choque, troponina para decisdes rapidas, desde
emergéncia pediatrica. lesdo cardiaca, bicarbonato para que interpretados em

alteracOes metabdlicas e S100B e

conjunto com a avaliagdo

GFAP para traumatismo clinica e considerando as
cranioencefalico. Foram apontadas limitagdes de cada teste.
limitagdes relacionadas a idade,

variabilidade dos marcadores e acesso
aos testes.

Benta et al. Revisar biomarcadores nao Foram discutidos MMP-7, FGF-19, Os biomarcadores ndo
(2026)° invasivos para avaliagdo da IL-33, clusterina e osteopontina, além invasivos podem
fibrose hepatica em criangas de técnicas de imagem. Os complementar a avaliagdo
com atresia biliar ¢ seu potencial marcadores apresentam potencial para da doengca  hepatica
diagnoéstico e prognostico. avaliagdo da fibrose e predi¢do da pediatrica, mas sua
sobrevida com figado nativo, mas o utilidade progndstica
resumo fornecido ndo apresenta precisa ser confirmada por
estimativas quantitativas comparaveis estudos adicionais.
de desempenho.
Ricci et al. Investigar biomarcadores para A revisdo identificou associagdes O estudo aborda populacio
(2026)! predigdo de recaida em entre recaida e  marcadores e desfecho distintos dos
transtornos do espectro da neurofisiologicos, inflamatorios, definidos nesta revisdo,
esquizofrenia. neuroendocrinos, moleculares e ndo sendo elegivel para a
digitais. ~ Nenhum  biomarcador sintese principal sobre
apresentou acuracia suficiente para deterioracdo clinica
uso clinico rotineiro. pediatrica hospitalar.
4. DISCUSSAO

3.1. Sinais vitais como indicadores precoces de deteriora¢io clinica

Os sinais vitais constituem parametros fundamentais para o reconhecimento de alteragdes
clinicas em pacientes pediatricos hospitalizados. A frequéncia cardiaca, a frequéncia respiratoria, a
pressdo arterial, a saturacdo periférica de oxigénio e a temperatura podem refletir alteragdes fisiologicas

associadas a infec¢do, a disfun¢do cardiovascular e ao comprometimento respiratorio. Entretanto, a

International Journal of Health and Surgical Research (IJHSR)
Brazil, v.2, n.9, p.01-16, 2026.



ISSN 3086-2574

"
\

@J International Journal of Health and Surgical Research
v/

interpretacdo desses parametros exige atengdo as particularidades fisiologicas de cada faixa etaria, uma
vez que os valores considerados normais variam durante o desenvolvimento infantil.

Alsabri et al. (2026) destacam que a analise isolada de limites predefinidos apresenta
limitacdes para identificar precocemente a deterioragado clinica. A avaliacdo seriada, ajustada a idade e
orientada pelas tendéncias dos sinais vitais pode oferecer informagdes adicionais, especialmente
quando diferentes parametros sdo interpretados de forma integrada. Essa abordagem permite considerar
nao apenas a magnitude de uma alteragdo, mas também sua evolugdo ao longo do tempo.

Nesse contexto, a utilizacao de indices compostos e sistemas de alerta precoce representa uma
estratégia para melhorar a identificagdo de criangas em risco. Os resultados de van den Brink et al.
(2023), que analisaram modelos empregados em diferentes ambientes hospitalares, demonstram que o
desempenho varia conforme o contexto assistencial. Modelos desenvolvidos para servigos de
emergéncia, enfermarias e unidades de terapia intensiva apresentam caracteristicas proprias,
relacionadas a gravidade dos pacientes, a disponibilidade de dados e aos desfechos considerados.

Esses achados indicam que ndo existe necessariamente um Unico parametro ou escore com
desempenho uniforme em todos os cendrios pediatricos. A escolha de um instrumento de avaliagdo
deve considerar a populagdo em que sera aplicado, a finalidade clinica e a capacidade de orientar

intervengdes oportunas.

3.2. Variabilidade temporal e modelos preditivos baseados em aprendizado de maquina

Além dos valores absolutos dos sinais vitais, a variabilidade temporal dos parametros
fisioldgicos pode contribuir para a identificagdo de alteracdes que precedem a deterioracdo clinica
manifesta. Mudangas progressivas na frequéncia cardiaca, na pressdo arterial e em outros indicadores
podem representar informagdes relevantes, mesmo quando os valores individuais ainda nao
ultrapassam limites convencionais de alerta.

Essa perspectiva foi explorada por Stein ef al. (2025), que desenvolveram o modelo PicEWS
utilizando dados clinicos e fisioldgicos coletados rotineiramente em uma unidade de terapia intensiva
pediatrica. O modelo baseado em XGBoost apresentou AUROC de 0,949, superior a observada com o
escore pSOFA, de 0,715. O modelo também apresentou AUPRC de 0,552, em comparaciao com 0,150
para o pSOFA.
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Esses resultados sugerem que a incorporagdo de informagdes temporais ¢ de métodos
computacionais pode melhorar a discriminacdo entre pacientes com diferentes riscos de deterioracao
cardiovascular. A variabilidade das caracteristicas fisiologicas teve importancia para o desempenho do
modelo, refor¢gando a possibilidade de que a trajetoria dos parametros clinicos contenha informagdes
que nao sdo captadas por avaliagdes pontuais.

Apesar dos resultados promissores, € necessario considerar que o PicEWS foi desenvolvido e
avaliado em uma populacao de terapia intensiva pediatrica. Portanto, seu desempenho nao deve ser
extrapolado automaticamente para enfermarias ou servigos de emergéncia. A validagdo externa em
diferentes institui¢des e populacdes ¢ necessaria antes de recomendar sua utilizagdo ampla. Além disso,
medidas de discriminagao, como a AUROC, ndo demonstram isoladamente que a implementacao do

modelo reduz mortalidade, tempo de internacdo ou necessidade de intervencdes emergenciais.

3.3. Biomarcadores laboratoriais e estratificacdo de risco infeccioso

Os biomarcadores laboratoriais podem complementar a avaliagdo clinica ao fornecer
informacodes sobre processos inflamatorios, metabdlicos e de lesdo organica. Na emergéncia pediatrica,
marcadores como procalcitonina, proteina C-reativa e lactato sdo utilizados em contextos clinicos
especificos, contribuindo para a avaliacdo de infecgdes e alteracdes da perfusdo. Entretanto, sua
utilidade para predizer deterioragao depende do contexto clinico, do momento da coleta e do desfecho
investigado.

Abdelrahman et al. (2025) descrevem aplicagdes de biomarcadores point-of-care na avaliagao
de condi¢des potencialmente graves, destacando a possibilidade de obter resultados rapidamente e
apoiar decisOoes a beira do leito. Por outro lado, os autores ressaltam limita¢des relacionadas a
variabilidade dos marcadores, as diferencas fisiologicas associadas a idade e a disponibilidade dos
testes. Como se trata de uma revisao narrativa, esses achados fornecem fundamentagao contextual, mas
ndo permitem estabelecer uma estimativa quantitativa Unica da capacidade preditiva desses
biomarcadores.

Uma evidéncia mais diretamente relacionada a predi¢do de desfechos foi apresentada por
Jacobs et al. (2019), que avaliaram os modelos PERSEVERE e PERSEVERE-II em criangas
imunocomprometidas com suspeita de infec¢do bacteriana. Os modelos previamente desenvolvidos

ndo apresentaram desempenho satisfatorio para predizer deteriora¢do clinica ou mortalidade nessa
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populagdo especifica. A partir dos biomarcadores utilizados, os pesquisadores desenvolveram novos
modelos de estratificagdo, descritos como apresentando elevada sensibilidade e valor preditivo
negativo.

Esse resultado evidencia que o desempenho de um biomarcador ou modelo ndo ¢
necessariamente reproduzido quando aplicado a populagdes diferentes daquelas em que foi
originalmente desenvolvido. Caracteristicas como imunocomprometimento, perfil de comorbidades,
gravidade inicial e prevaléncia dos desfechos podem influenciar a capacidade preditiva. Assim, a
validagdo especifica para cada populagdo constitui uma etapa fundamental antes da incorporagdo
desses instrumentos a pratica clinica.

Também € importante diferenciar biomarcadores destinados ao diagnostico de uma condicao
daqueles desenvolvidos para antecipar deterioracdo. Um marcador pode apresentar utilidade para
identificar um processo infeccioso ou inflamatorio sem, necessariamente, discriminar adequadamente

quais pacientes evoluirao para necessidade de suporte intensivo ou outras intervengoes.

3.4. Biomarcadores especificos de lesdo organica

Além dos sinais vitais ¢ dos escores de alerta precoce, biomarcadores direcionados a
identificacdo de lesdo orgadnica podem contribuir para reconhecer complicacdes antes de sua
manifestacdo clinica mais evidente. A lesdo renal aguda ¢ um exemplo relevante, pois a elevacao da
creatinina sérica pode ocorrer tardiamente em relacdo ao inicio da lesdo, dificultando o reconhecimento
precoce em criangas hospitalizadas.

Kuok e Chan (2025) destacam o potencial da cistatina C, do NGAL e da interleucina-18 para
a identifica¢do da lesdo renal aguda pediatrica. Segundo a revisdo, a cistatina C apresentou capacidade
discriminatéria consistente em diferentes contextos assistenciais, enquanto o NGAL urindrio
demonstrou sensibilidade e especificidade elevadas em criangas submetidas a cirurgia cardiaca. Esses
achados sugerem que biomarcadores relacionados a fungdo renal e a lesdo tubular podem acrescentar
informacodes a avaliacao clinica convencional.

Entretanto, € necessario diferenciar a detec¢do de uma lesdo orgénica especifica da predicao
de deterioragao clinica global. Um biomarcador pode identificar precocemente uma altera¢ao renal sem
necessariamente predizer, de maneira independente, transferéncia para terapia intensiva, necessidade

de suporte ventilatério ou mortalidade. Por essa razdo, sua contribuicdo deve ser interpretada conforme
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o desfecho investigado e, quando possivel, integrada a pardmetros fisiologicos e indicadores de
gravidade.

De maneira semelhante, Benta et al. (2026) discutem biomarcadores ndo invasivos para
avaliacdo da fibrose hepatica em criangas com atresia biliar. Marcadores como MMP-7, FGF-19, IL-
33, clusterina e osteopontina apresentam potencial para caracterizar a doenga e auxiliar na avaliacao
prognostica. Contudo, a aplicabilidade desses marcadores estd vinculada a uma condi¢do clinica
especifica, ndo sendo possivel extrapolar diretamente sua utilidade para a predicdo de deterioracao
aguda em todas as criangas hospitalizadas.

Essas evidéncias refor¢gam que a relevancia clinica de um biomarcador depende ndo apenas
de sua capacidade de identificar alteragdes biologicas, mas também da relagdo demonstrada com
desfechos clinicamente importantes. A combinacao de parametros fisiolégicos, marcadores de lesao
organica ¢ modelos preditivos podera ampliar a avaliagdo de risco, desde que sua contribui¢dao

incremental e sua aplicabilidade sejam adequadamente demonstradas.

3.5. Integracio dos parametros fisiologicos e laboratoriais

A literatura analisada sugere que a predicdo da deterioragdo clinica pediatrica pode ser
aprimorada pela integragdo de diferentes fontes de informagdo. Os sinais vitais fornecem dados
fisiologicos acessiveis e passiveis de avaliacao repetida; os biomarcadores laboratoriais acrescentam
informacdes sobre processos patologicos especificos; e os modelos computacionais podem integrar
essas variaveis, considerando relagcdes complexas e mudangas ao longo do tempo.

O estudo de Stein et al. (2025) exemplifica o potencial da integracdo de dados fisioldgicos,
laboratoriais e clinicos em um modelo de aprendizado de maquina. Da mesma forma, a experiéncia de
Jacobs et al. (2019) demonstra que biomarcadores associados a infeccdo podem contribuir para a
estratificacdo de risco, embora o desempenho dos modelos dependa das caracteristicas da populagao
avaliada.

A combinagdo desses dados, entretanto, deve ser orientada pela finalidade clinica. A inclusio
de um niimero maior de varidveis ndo garante, por si s0, maior precisdo ou utilidade. Os modelos
precisam demonstrar discriminagdo adequada, calibragdo, aplicabilidade em populagdes externas e
beneficio clinico potencial. Também devem ser considerados os riscos de falsos alarmes, que podem

aumentar a carga de trabalho das equipes e reduzir a confianga nos sistemas de alerta.
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Outro aspecto relevante € a diferenca entre a capacidade de prever um evento e a capacidade
de modificar seu desfecho. Um modelo pode identificar pacientes com maior probabilidade de
deterioragdo sem que sua implementa¢do necessariamente reduza complicagcdes ou mortalidade. Por
1sso, estudos de validacao e avaliagdes prospectivas de impacto clinico sdo necessarios para determinar

se 0 uso desses instrumentos melhora a assisténcia.

3.6. Limitacdes das evidéncias e implicacdes para a pratica clinica

Os estudos apresentados diferem quanto ao desenho metodolédgico, a populacao investigada,
ao ambiente hospitalar e a definicdo de deterioragdo clinica. Enquanto Stein et al. (2025) avaliaram
deterioragdo cardiovascular em terapia intensiva, Jacobs et al. (2019) investigaram deterioracdo e
mortalidade associadas a suspeita de infec¢do em criangas imunocomprometidas. Ja as revisdes de
Alsabri et al. (2026), van den Brink et al. (2023), Abdelrahman et al. (2025), Kuok e Chan (2025) e
Benta et al. (2026) abrangeram diferentes conjuntos de parametros, modelos ou aplicacdes clinicas.

Essa heterogeneidade dificulta a comparagao direta dos resultados e impede concluir que uma
categoria de biomarcadores seja universalmente superior as demais. A interpretacdo das medidas de
desempenho também deve considerar a frequéncia dos eventos, o nimero de falsos positivos e falsos
negativos e as consequéncias clinicas de cada tipo de erro.

Entre as limita¢des identificadas, destacam-se a necessidade de validagao externa dos modelos
preditivos, a possivel presenca de vieses nas amostras utilizadas para desenvolvimento e avaliagdo e a
dificuldade de generalizar resultados de unidades de terapia intensiva para outros setores hospitalares.
A revisao de van den Brink ef al. (2023) identificou alto risco de viés nos estudos incluidos, refor¢cando
a necessidade de maior rigor metodologico e validagdo em diferentes contextos.

Na pratica clinica, os biomarcadores nao invasivos ¢ os sistemas de alerta devem ser
considerados ferramentas complementares a avaliagdo profissional, e ndo substitutos do julgamento
clinico. Sua utilizagdo pode ser especialmente Util quando integrada a observagao seriada, a avaliagdo
das tendéncias fisioldgicas e a protocolos institucionais de comunicagdo e escalonamento do cuidado.
A implementag¢do deve incluir treinamento das equipes e monitoramento do desempenho apos a

introducao do instrumento.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos analisados evidenciam que a identificagdo precoce da deterioragdo clinica em
pacientes pediatricos hospitalizados depende da avaliagdo integrada de parametros fisiologicos,
biomarcadores laboratoriais e tendéncias observadas ao longo do tempo. Alteracdes na frequéncia
cardiaca, frequéncia respiratoria, saturacao periférica de oxigénio, pressao arterial e perfusao periférica
podem contribuir para o reconhecimento de instabilidade clinica, especialmente quando interpretadas
considerando a idade, as condicdes clinicas e a evolucao individual do paciente.

A andlise também destaca o potencial dos sistemas de monitoramento continuo, dos escores
de alerta precoce e dos modelos preditivos baseados em aprendizado de maquina para aprimorar a
identificacdao de pacientes sob risco de deterioragdo. A avaliagdo conjunta de multiplas variaveis e de
suas mudangas temporais pode oferecer maior capacidade discriminatoria do que a interpretacdo
isolada de parametros ou medidas pontuais. Entretanto, o desempenho desses recursos varia conforme
a populacao estudada, o ambiente assistencial e o desfecho clinico investigado.

Os biomarcadores laboratoriais também apresentam aplicagdes relevantes, particularmente na
investigacao de processos infecciosos, disfun¢des organicas e risco de evolucao desfavoravel. Contudo,
sua utilidade preditiva depende do contexto clinico e da validacao dos modelos empregados, nao sendo
possivel estabelecer um biomarcador Unico capaz de antecipar todas as formas de deterioracao
pediatrica.

A predigao da deterioracao clinica em criancas hospitalizadas deve ser fundamentada em uma
abordagem multimodal, que associe avaliacdo clinica sistematica, monitoramento seriado de
parametros fisioldgicos e utilizagdo criteriosa de ferramentas preditivas. Apesar dos avangos
observados, sdo necessarios estudos prospectivos, multicéntricos ¢ com validacdo externa para
confirmar a aplicabilidade desses métodos em diferentes faixas etarias e cenarios hospitalares, além de
avaliar seu impacto sobre a tomada de decisdo, a necessidade de transferéncia para unidades de terapia

intensiva e os desfechos clinicos.
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