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Resumo: A coagulopatia induzida pelo trauma (CIT) € uma resposta biologicamente heterogénea e
de rapida evolucao a lesdo grave, caracterizada por disfuncao endotelial, geracao desregulada de
trombina, comprometimento plaquetario e fenétipos divergentes de fibrinélise. Embora estratégias
de transfusdo balanceada tenham melhorado o controle precoce da hemorragia, elas ndao contem-
plam plenamente a variabilidade fenotipica observada na CIT. Ensaios hemostaticos viscoelasticos
(VHA), incluindo a tromboelastografia e a tromboelastometria rotacional, fornecem avaliagdo em
tempo real da formacao do codgulo, de sua forca e da fibrindlise, permitindo uma ressuscitagao
hemostatica direcionada. No entanto, ensaios clinicos randomizados demonstraram melhorias no
direcionamento das transfusdes sem reducdes consistentes na mortalidade global. Esta revisao
narrativa estruturada sintetiza evidéncias contemporaneas sobre os mecanismos biolégicos da CIT,
os endotipos fibrinoliticos e o papel dos testes viscoelasticos na ressuscitacdo do trauma. Foi rea-
lizada uma busca sistematica nas bases PubMed/MEDLINE, Scopus e Web of Science no periodo
de janeiro de 2000 a fevereiro de 2026, priorizando ensaios clinicos randomizados de referéncia,
estudos mecanisticos e diretrizes internacionais. A literatura sugere que a eficacia da ressuscitagao
guiada por VHA ¢ influenciada nado apenas pela capacidade diagndstica, mas também pela inte-
ragao entre o fendtipo bioldgico, o tempo de intervengao e o desempenho do sistema de trauma.
Um modelo hibrido que integre transfusdo empirica balanceada precoce com calibragao subse-
quente guiada por fendtipo pode representar a estratégia fisiologicamente mais coerente. Em
altima analise, os testes viscoeldsticos devem ser compreendidos como uma modalidade de su-
porte a decisao inserida em sistemas de trauma maduros, e ndao como um determinante isolado de
sobrevida. Pesquisas futuras devem concentrar-se em ensaios clinicos estratificados por fendtipo e
em abordagens integradas ao sistema de saude capazes de traduzir a precisio hemostatica em
melhorias consistentes nos desfechos clinicos.

Palavras-chave: Coagulopatia Induzida pelo Trauma; Ensaios Hemostaticos Viscoelasticos; Fibri-
nolise; Ressuscitagdo Hemostatica.

1. Introducao

A coagulopatia induzida pelo trauma (CIT) é uma resposta biologicamente hetero-
génea e temporalmente dinamica a lesdo grave, que integra disfun¢ao endotelial, geragao
desregulada de trombina, comprometimento plaquetario e fenotipos divergentes de fi-
brindlise [1-3]. Embora estratégias de transfusdo balanceada tenham reduzido a morta-
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lidade precoce por exsanguinacao [4], abordagens baseadas em proporc¢des uniformes
ndo consideram a variabilidade fenotipica existente na CIT. Ensaios hemostaticos vis-
coelasticos (VHA) fornecem caracterizacdo em tempo real, em sangue total, da formacao
do coagulo, de sua forca e de sua lise, permitindo a identificacdo precoce de hipofibri-
nogenemia, reducdo da amplitude do coagulo e hiperfibrindlise. Apesar de melhorias
consistentes no direcionamento das transfusdes e em indicadores de processo assisten-
cial, ensaios clinicos randomizados ndo demonstraram beneficio uniforme em termos de
mortalidade [5].

Esse aparente paradoxo sugere que o impacto da ressuscitacdo guiada por testes
viscoelasticos depende nao apenas do desempenho do método diagndstico, mas também
da interagdo entre o fenotipo bioldgico, 0 momento da intervengao e o grau de maturi-
dade do sistema de trauma. Neste trabalho, examinamos criticamente os fundamentos
mecanisticos da CIT, a fenotipagem fibrinolitica, incluindo o fenémeno de shutdown, a
interpretagdo dos principais ensaios clinicos randomizados e os determinantes em nivel
de sistema que modulam o impacto nos desfechos. Propomos um modelo conceitual
orientado por fendtipo e integrado ao sistema, no qual os testes viscoelasticos funcionam
como uma ferramenta de suporte a decisdo clinica, cujo beneficio depende do contexto
em que sao aplicados, e ndo como um determinante universal de sobrevida.

2. A Evolugdo da Biologia da Coagulopatia Induzida pelo Trauma

A hemorragia nao ¢é letal apenas pela perda sanguinea; ela se torna fatal quando a
disrup¢ao mecanica é agravada por desregulacao sistémica da hemostasia [6]. A coagu-
lopatia induzida pelo trauma (CIT) emerge em poucos minutos apds a lesao e reflete uma
resposta do hospedeiro coordenada, porém frequentemente maladaptativa, ao trauma
tecidual e a hipoperfusao [1,2]. O modelo contemporaneo da CIT tem como eixo central a
ativagao endotelial e a degradacdo do glicocalix [3]. A ativagdo da proteina C induzida
pela hipoperfusdo atenua os fatores Va e Vllla [2]. Simultaneamente, a geracdo de trom-
bina torna-se espacial e temporalmente desregulada, a funcdo plaquetaria deteriora-se
independentemente da contagem de plaquetas, e os niveis de fibrinogénio diminuem
rapidamente [7,8].

E importante ressaltar que a CIT ndo é um fendmeno monolitico. Ela é melhor
compreendida como um espectro de endotipos definidos por perturba¢des hemostaticas
distintas. Dentro desse espectro, a fibrindlise representa um dos eixos de divergéncia
clinicamente mais relevantes [9].

3. Metodologia

Este manuscrito foi desenvolvido como uma revisao narrativa estruturada, incor-
porando principios de busca sistematica para aumentar a transparéncia, a reprodutibili-
dade e o rigor analitico. Uma busca abrangente da literatura foi realizada nas bases
PubMed/MEDLINE, Scopus e Web of Science, abrangendo publica¢des de janeiro de 2000
a fevereiro de 2026. Além disso, as listas de referéncias de ensaios clinicos relevantes,
diretrizes internacionais e estudos mecanisticos seminais foram examinadas manual-
mente para identificar publicagdes adicionais pertinentes.

A estratégia de busca foi adaptada para cada base de dados. No PubMed/MEDLINE,
utilizou-se a seguinte combinacdo de termos: (trauma-induced coagulopathy OR acute
traumatic coagulopathy OR endotheliopathy) AND (viscoelastic OR thromboelas-
tography OR TEG OR thromboelastometry OR ROTEM) AND (massive transfusion OR
hemorrhage OR resuscitation). Na base Scopus, a estratégia foi: TI-
TLE-ABS-KEY/((trauma-induced coagulopathy OR endotheliopathy) AND (viscoelastic
OR TEG OR ROTEM) AND (massive transfusion OR damage control resuscitation OR
fibrinolysis)). Na Web of Science, a busca foi realizada utilizando: TS=((trauma-induced
coagulopathy OR acute traumatic coagulopathy OR endotheliopathy) AND (viscoelastic
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OR thromboelastography OR thromboelastometry OR TEG OR ROTEM) AND (hemor-
rhage OR transfusion OR resuscitation)).

Os critérios de elegibilidade foram definidos de acordo com principios alinhados ao
modelo PICO. Foram incluidos estudos envolvendo pacientes adultos vitimas de trauma
com suspeita ou confirmacao de hemorragia grave, que avaliaram ensaios hemostaticos
viscoelasticos (VHA), incluindo tromboelastografia (TEG) ou tromboelastometria rota-
cional (ROTEM), para fins diagndsticos ou para orientar a ressuscitagdo hemostatica, e/ou
que abordaram estratégias transfusionais relevantes para a ressuscitagaio hemostatica
precoce, como proporgdes balanceadas de transfusao, algoritmos guiados por VHA ou
terapias direcionadas a fibrinolise. Os desenhos de estudo elegiveis incluiram ensaios
clinicos randomizados, grandes coortes prospectivas ou estudos baseados em registros,
revisdes sistematicas ou metanalises, além de diretrizes clinicas internacionais. Foram
excluidos estudos restritos a populagao pediatrica, aqueles focados exclusivamente em
sangramento cirurgico nao traumatico e relatérios que nao apresentassem desfechos cli-
nicamente interpretaveis. Todos os registros recuperados foram exportados para um
software de gerenciamento de referéncias, e as duplicatas foram removidas antes da
etapa de triagem. Titulos e resumos foram avaliados independentemente por dois revi-
sores, com discordancias resolvidas por consenso. Quando a elegibilidade nao pode ser
determinada apenas com base no resumo, o texto completo foi obtido e avaliado.

A sintese das evidéncias priorizou ensaios clinicos randomizados de referéncia, in-
cluindo os estudos PROPPR [4] e ITACTIC [5], bem como investiga¢des mecanisticas que
definiram a disfungao endotelial e os fenétipos fibrinoliticos no trauma [2,8,9]. Diretrizes
europeias contemporaneas sobre hemorragia e coagulopatia induzida pelo trauma
[10,11] também foram incorporadas. Achados conflitantes ou neutros foram delibera-
damente incluidos para manter o equilibrio interpretativo. Dada a heterogeneidade me-
todoldgica entre os estudos, as evidéncias foram sintetizadas por meio de uma aborda-
gem narrativa estruturada, em vez de estimativas quantitativas agrupadas, organizando
a literatura em dominios principais, incluindo mecanismos bioldgicos e endotipos, es-
tratégias diagnosticas e limiares de VHA, evidéncias de ensaios clinicos randomizados,
implementacao clinica e fatores humanos, além de restri¢oes relacionadas ao sistema de
saude e aos recursos disponiveis.

4. Discussao
4.1 Endotipos Fibrinoliticos e Implica¢bes Terapéuticas

O reconhecimento dos fenétipos fibrinoliticos, hiperfibrinolise, fibrindlise fisiologica
e fibrinolysis shutdown, reformulou a compreensao da hemostasia no trauma, passando
de um modelo bindrio para um espectro com trajetérias de desfecho distintas [9]. A hi-
perfibrindlise esta fortemente associada a exsanguinagao precoce, enquanto o shutdown
tem sido relacionado a complicagdes tromboticas tardias e disfungao organica, sugerindo
que o uso indiscriminado de antifibrinoliticos pode ser biologicamente inadequado em
um subconjunto de pacientes [9].

Plataformas viscoelasticas fornecem acesso em tempo real a dinamica da lise por
meio de pardmetros como LY30 (TEG) e maximum lysis (ROTEM), permitindo a identi-
ficacdo precoce de estados de lise patoldgica que os testes convencionais baseados em
plasma nao conseguem detectar [7]. Contudo, o reconhecimento do fendtipo s6 possui
valor clinico na medida em que modifica decisdes dentro de um intervalo de tempo que
ainda permita resgate fisiologico; portanto, a fenotipagem deve estar associada a logistica
rapida, disciplina algoritmica e controle definitivo da hemorragia [6].

4.2 Ressuscitacdo Baseada em Proporcoes: Forcas Operacionais e Limita¢des Bioldgicas

A terapia com componentes balanceados permanece fundamental porque responde
a realidade critica do choque hemorragico precoce. O estudo PROPPR reforcou que a
transfusao balanceada precoce melhora o controle da hemorragia e pode reduzir mortes
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por exsanguina¢ao, mesmo quando as diferencas de mortalidade em longo prazo sao
atenuadas [4]. O sucesso operacional das estratégias baseadas em proporcdes reside em
sua simplicidade: elas reduzem a carga cognitiva durante momentos de grande caos e
oferecem uma ponte confiavel quando os dados fisiolégicos ainda sao incompletos.

Entretanto, a ressuscitagao baseada em proporcdes € intrinsecamente nao fenotipica.
Ela pressupde um grau de homogeneidade biologica na coagulopatia induzida pelo
trauma que se mostra cada vez mais inconsistente com as evidéncias de endotipos dis-
tintos [8]. Na pratica, a exposi¢ao uniforme a plasma e plaquetas pode levar ao excesso de
tratamento em pacientes cujo principal déficit é a deplegao de fibrinogénio, a disfun¢ao
plaquetaria sem trombocitopenia quantitativa ou a auséncia de fibrindlise. Essas limita-
¢Oes fornecem a justificativa fisioldgica, embora nao a prova definitiva, para a calibragao
terapéutica guiada por testes viscoeldsticos.

4.3 Ensaios Guiados por Testes Viscoelasticos e o Paradoxo da Mortalidade

Dados de ensaios clinicos randomizados demonstram que estratégias guiadas por
VHA podem modificar padrdes transfusionais e acelerar interven¢des hemostaticas di-
recionadas; contudo, os sinais de mortalidade permanecem heterogéneos entre diferentes
desenhos pragmaticos de estudos [5,11]. No estudo PROPPR, pacientes com trauma
grave em risco de transfusdo macica foram randomizados para estratégias de plas-
ma:plaquetas:hemdcias de 1:1:1 versus 1:1:2; os desfechos copriméarios foram mortalidade
por todas as causas em 24 horas e em 30 dias [4]. O estudo foi concebido para a adminis-
tragao rapida de componentes balanceados dentro de fluxos de ressuscitagao de controle
de danos e demonstrou melhora no controle precoce da hemorragia, incluindo redugao
de mortes por exsanguinacao, apesar da auséncia de diferenca estatisticamente significa-
tiva na mortalidade em 30 dias.

No estudo ITACTIC, o desfecho primario foi a proporcao de pacientes vivos e livres
de transfusao maci¢a em 24 horas, tendo a mortalidade em 28 dias como um importante
desfecho secundario [5]. A orientacdo por testes viscoelasticos melhorou o direciona-
mento terapéutico, mas nao reduziu a mortalidade global em 28 dias, destacando que a
disponibilidade do exame, isoladamente, pode ser insuficiente quando o controle defini-
tivo da hemorragia é tardio, quando a fisiologia ja ultrapassou o limiar de reversibilidade
ou quando a execugao do protocolo € incompleta. Essas observacdes reforcam uma in-
terpretagao baseada em sistemas: os VHA podem maximizar seu beneficio quando asso-
ciados a hemostasia rapida, acesso confidvel a componentes sanguineos e disciplina al-
goritmica, em vez de serem implementados apenas como uma atualizacdo diagndstica
isolada [6].

4.4 A “Zona Morta” da Ressuscitagdo Precoce e o Paradigma Hibrido

Os primeiros 30-60 minutos da ressuscitacdo no trauma representam um periodo
em que a coagulopatia evolui rapidamente enquanto a certeza diagndstica permanece
limitada. Durante essa “zona morta”, a transfusdao empirica balanceada é racional para
pacientes com fisiologia de hemorragia de alto risco, pois a penalidade da
sub-ressuscitagdo é a morte imediata [4,6]. Um modelo hibrido operacionaliza duas ver-
dades: o balanceamento empirico precoce é frequentemente necessario, mas a transfusao
prolongada nao fenotipica nao € nem eficiente nem necessariamente alinhada a biologia.
Ensaios viscoelasticos podem fornecer amplitudes precoces aciondveis em poucos mi-
nutos, permitindo recalibragao para terapia direcionada com fibrinogénio, estratégias
orientadas por plaquetas ou refinamento do uso de antifibrinoliticos quando indicado
[11]. O desafio clinico nao € decidir se deve “migrar” da terapia empirica para a guiada,
mas como executar uma transi¢dao disciplinada que evite tanto o subtratamento precoce
quanto a exposicao excessiva tardia.
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4.5 Variabilidade entre Plataformas, Limiares e Risco de Padronizacio

Uma barreira persistente a generalizagao ¢ a variabilidade entre plataformas, espe-
cialmente entre TEG e ROTEM, bem como entre geracdes de equipamentos, reagentes e
configuragdes analiticas. Os limiares para reposicao de fibrinogénio, comprometimento
da forca do coagulo e lise patoldgica ndo sao intercambidveis e frequentemente depen-
dem das diretrizes e do sistema local [10,11]. Para reduzir o risco de extrapolagdes clini-
camente inseguras, os protocolos devem especificar o dispositivo e a nomenclatura dos
parametros utilizados.

Exemplos comumente empregados em algoritmos de trauma incluem gatilhos ba-
seados em ROTEM, como baixa amplitude do FIBTEM em 5-10 minutos (A5/A10) para
apoiar reposicao precoce de fibrinogénio, e amplitudes do EXTEM/INTEM para contex-
tualizar a firmeza global do coagulo. Em plataformas TEG, baixa amplitude maxima
(MA) e valores elevados de LY30 sao frequentemente utilizados para orientar terapia di-
rigida as plaquetas e reconhecer hiperfibrinélise, respectivamente [7,9]. Os pontos de
corte absolutos variam conforme a plataforma e a calibragao local; portanto, as institui-
¢0es devem validar gatilhos especificos do dispositivo em relacdo aos desfechos locais e
aos fluxos de hemocomponentes antes da implementacao clinica. Os esfor¢os de padro-
nizacdo devem avangar em dire¢do a defini¢des baseadas em fendtipos que preservem o
significado bioldgico entre plataformas, mantendo ao mesmo tempo parametros opera-
cionais especificos de cada dispositivo. Sem isso, a precisdo prometida pelos VHA pode
tornar-se fonte de classificagao incorreta e de sobretratamento em cenarios de hemorragia
de alto risco.

4.6 Acido Tranexamico (TXA), Fenotipagem Viscoelastica e Tomada de Decisio Pratica

O 4cido tranexamico (TXA) possui evidéncias robustas para administragao precoce
em trauma com sangramento e em traumatismo cranioencefalico quando administrado
dentro das janelas terapéuticas estabelecidas [12,13]. O dilema pratico nao esta na dose
inicial em pacientes com suspeita de hemorragia grave, na qual a administragao precoce é
fortemente apoiada, mas em como (e se) a fenotipagem viscoeldstica deve orientar a con-
tinuidade ou a intensificagao da terapia, particularmente quando a lise estd ausente ou
quando ocorre shutdown fibrinolitico [9].

Uma abordagem defensavel, focada na implementacao, é tratar o TXA como terapia
inicial para pacientes com alto risco de exsanguinagao, utilizando os tragados viscoelas-
ticos para evitar escalonamento reflexo além do regime inicial na auséncia de hiperfi-
brindlise. Quando os protocolos incluem doses adicionais de TXA, a intensificagao deve
estar explicitamente vinculada a evidéncia de lise clinicamente relevante na plataforma
institucional e ao fenétipo do paciente, em vez de ser aplicada automaticamente. Como as
associagoes entre shutdown fibrinolitico e complicagdes tromboticas ou disfuncao orga-
nica s@o predominantemente observacionais, o refinamento terapéutico guiado por VHA
deve ser interpretado como um equilibrio de riscos, e ndo como prevengao definitiva de
trombose, um campo que permanece prioridade para futuras pesquisas [8,9].

4.7 Fatores Humanos, Erro de Interpreta¢ao e Disciplina de Implementacao

Os testes viscoelasticos ndo eliminam a incerteza; eles a redistribuem. Erros de in-
terpretacao, variabilidade pré-analitica e falhas técnicas ocorrem mais frequentemente
nas mesmas condi¢gdes em que as decisOes tém maior impacto: uma sala de ressuscitagao
cadtica, com multiplas tarefas concorrentes e capacidade cognitiva limitada. Assim, o
valor clinico dos VHA depende de algoritmos simplificados, treinamento baseado em
simulagao, controle de qualidade e ciclos de auditoria e retroalimentagao, caracteristicas
relacionadas a maturidade do sistema e ndo apenas ao desenho do teste. Na pratica, um
modo de falha frequentemente relatado é cognitivo: interpretar baixa amplitude do co-
agulo como déficit plaquetario sem considerar a contribuigao do fibrinogénio, ou tratar
padrdes minimos de lise como patolégicos. O desenho de protocolos deve reduzir a carga
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cognitiva por meio de algoritmos claros, baseados em gatilhos e integrados aos fluxos de
transfusado maciga [11].

4.8 Cirurgia de Controle de Danos e Avaliacio Hemostatica Dinamica

O monitoramento sequencial por testes viscoeldsticos pode informar a estratégia
operatdria ao fornecer evidéncias dinamicas de estabilizacdo hemostatica ou de coagu-
lopatia persistente. A restauragao da for¢a do coagulo e padrdes controlados de lise po-
dem apoiar a transi¢ao mais precoce da cirurgia de controle de danos para reparo defini-
tivo, enquanto a coagulopatia persistente pode justificar procedimentos abreviados e
continuidade da ressuscitacao. Entretanto, a otimizacao laboratorial nao substitui o con-
trole da fonte hemorragica; o controle definitivo da hemorragia permanece o principal
determinante da sobrevida [6]. A oportunidade translacional reside em definir como as
tendéncias viscoelasticas podem funcionar como desfechos fisioldgicos sensiveis ao
tempo que orientem o momento cirtirgico, e ndo apenas a composigao transfusional. Isso
exige integracdo dos VHA com os fluxos de decisao cirtirgica e com metas mensuraveis
de tempo nos sistemas de trauma.

4.9 Coagulopatia Adaptativa versus Maladaptativa: A Proxima Fronteira de Pesquisa

Uma hipdtese emergente sugere que alguns componentes da coagulopatia induzida
pelo trauma podem inicialmente representar respostas adaptativas destinadas a preser-
var a perfusao microvascular e limitar a trombose descontrolada. Se isso for verdade, a
normalizagao laboratorial agressiva poderia, em determinados contextos, antagonizar
uma fisiologia compensatdria. Distinguir coagulopatia maladaptativa de modulagao
hemostatica protetora torna-se, portanto, fundamental [8]. Pesquisas futuras devem
avancar além de desfechos agregados de mortalidade e adotar desenhos estratificados
por fendtipo que integrem biomarcadores mecanisticos, assinaturas viscoelasticas, tempo
até o controle da hemorragia e risco tromboético subsequente. Somente entao a ressusci-
tagdo de precisao podera evoluir de melhorias em métricas de processo para modifica-
¢Oes consistentes nos desfechos clinicos.

5. Conclusao

A ressuscitagao hemostatica guiada por testes viscoeldsticos representa um ponto de
inflexao conceitual no cuidado moderno ao trauma, marcando a transi¢cdo de propor¢oes
empiricas de hemocomponentes para uma calibragao fisioldgica orientada por fendtipos.
No entanto, a auséncia de redugdo uniforme da mortalidade em ensaios clinicos rando-
mizados, como os estudos PROPPR [4] e ITACTIC [5], destaca um insight critico: a pre-
cisdo laboratorial ndo opera de forma independente da heterogeneidade bioldgica e das
limitagdes em nivel de sistema. A coagulopatia induzida pelo trauma é cada vez mais
compreendida como um espectro de endotipos endoteliais e fibrinoliticos, e nao como
uma entidade tnica [2,8]. Dentro desse contexto, os testes viscoelasticos fornecem clareza
mecanistica ao distinguir hipofibrinogenemia, comprometimento da amplitude do coa-
gulo, hiperfibrinolise e fibrinolysis shutdown [9]. Entretanto, a identificagdo do fenotipo,
por si s, ndo é capaz de superar uma carga irreversivel de lesdao ou o atraso no controle
da hemorragia [6].

O valor clinico da orientagao por testes viscoeldsticos reside, portanto, nao na nor-
maliza¢do universal de parametros laboratoriais, mas na recalibracdo dinamica da res-
suscitagao, alinhada ao fenétipo bioldgico precoce e ao rapido controle da fonte hemor-
ragica. Em sistemas de trauma maduros, com capacidade imediata de intervencao cirar-
gica e transfusional, os VHA podem refinar fluxos assistenciais ja otimizados. Em ambi-
entes com recursos limitados, interven¢oes fundamentais, como administracao precoce
de acido tranexamico [12,13], controle da temperatura e reposicao de calcio, podem
exercer maior impacto marginal na sobrevida.
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O futuro da hemostasia no trauma reside em modelos de cuidado biologicamente
estratificados e integrados ao sistema, que combinem reconhecimento precoce de fenoé-
tipos com implementacao disciplinada e controle definitivo da hemorragia. Somente por
meio de ensaios clinicos estratificados por fendtipo e de estratégias de implementacao
sensiveis ao contexto sera possivel traduzir a precisao viscoeldstica em vantagens con-
sistentes de sobrevida, e ndo apenas em refinamentos procedimentais.
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