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RESUMO 

A utilização do exame de D-Dímero aumentou de forma significativamente com início 

da Pandemia COVID-19. Objetivo desse estudo foi realizar uma revisão sobre a relação 

entre D-Dímero e a doença causada pelo SARS-COV2. Para dar início a esse 

entendimento, imagine que você teve um ferimento. Nesse momento o organismo de uma 

pessoa saudável, se ativa, e uma cascata de fatores, chamada de cascata de coagulação, 

começa a trabalhar. A coagulação sanguínea consiste na conversão de uma proteína 

solúvel, o fibrinogênio, em um polímero insolúvel, a fibrina. O início da hemostasia inclui 

mecanismos locais como vasoconstrição, alteração da permeabilidade vascular e adesão 

das plaquetas. Além disso, ocorre a formação de uma rede de fibras elásticas que 

consolida o tampão plaquetário e o transforma em tampão hemostático. Após processo de 

formação desse coágulo, a destruição é simultaneamente iniciada, de forma gradual, para 

restaurar o fluxo sanguíneo normal. Esta destruição dá origem a fragmentos denominados 

produtos da degradação da fibrina, e o D-Dímero é um desses produtos. Os pacientes 

positivos para SARS-COV-2, que desenvolvem, dentre as formas graves da doença 

COVID-19, a coagulação intravascular disseminada, tem por sua vez, ativação da 

coagulação sanguínea, com consumo dos fatores de coagulação, consequentemente 
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trombose de pequenos e médios vasos. Paralelo ao consumo, temos a destruição dessas 

redes de fibrinas, aumentando assim as dosagens de D-Dímero circulantes, o que gera 

resultados anormais. Contudo, realizar esse monitoramento, em pacientes com forma 

grave da COVID-19 é de fundamental importância para acompanhamento clínico e 

terapêutico. 

 

Palavras-Chave: D-Dímero, Coagulação sanguínea, COVID-19, SARS-COV-2. 

 

ABSTRACT 

The use of the D-Dimer test increased significantly with the onset of the COVID-19 

pandemic. The aim of this study was to review the relationship between D-Dimer and 

disease caused by SARS-COV2. To begin this understanding, imagine that you had an 

injury. At this point, a healthy person's organism becomes activated, and a cascade of 

factors, called the clotting cascade, begins to work. Blood clotting consists of the 

conversion of a soluble protein, fibrinogen, into an insoluble polymer, fibrin. The 

beginning of hemostasis includes local mechanisms such as vasoconstriction, changes in 

vascular permeability and platelet adhesion. In addition, there is the formation of a 

network of elastic fibers that consolidates the platelet plug and transforms it into a 

hemostatic plug. After the coagulation formation process, the destruction is 

simultaneously initiated, gradually, to restore normal blood flow. This destruction gives 

rise to fragments called fibrin degradation products, and D-Dimer is one such product. 

Patients positive for SARS-COV-2, who develop, among the severe forms of the disease 

COVID-19, disseminated intravascular coagulation, have, in turn, activation of blood 

coagulation, with consumption of coagulation factors, consequently thrombosis of small 

and medium pots. Parallel to consumption, we have the destruction of these fibrin 

networks, thus increasing circulating dosages of D-Dimer. The Shows tha generates 

abnormal coagulation results. Some studies have already linked an increase in this dosage 

with a worse prognosis. However, performing this monitoring in patients with the severe 

form of COVID-19 is of fundamental importance for clinical and therapeutic follow-up. 

 

Keywords:  D-Dimer, Blood Coagulation, COVID-19, SARS-COV-2 

 

 

1 INTRODUÇÃO  

Em março de 2019 após ser declarada pela Organização Mundial de Saúde a 

Pandemia causada pelo SARS-COV-2, muitas incertezas e descobertas acompanharam o 

aumento da expansão e gravidade da Pandemia (BRASIL, 2020). Aproximadamente 18 

meses após início da Pandemia COVID-19, há uma diminuição de casos de óbitos e 

número de novos casos de infecções e início da vacinação em diversas partes do mundo, 

já se sabe um pouco mais sobre a doença, seu prognóstico e acompanhamento laboratorial 

(WHO, 2021). 

Após a contaminação com o vírus SARS-COV-2, alguns pacientes podem 

apresentar complicações e necessitar de internação para melhor acompanhamento. A 

Síndrome do Desconforto Respiratório Agudo (SDRA) é a manifestação clínica mais 
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grave e caracteriza-se por hipoxemia, infiltrado pulmonar bilateral e fenótipos variáveis 

de apresentação, como o perfil de complacência pulmonar normal e baixo potencial de 

recrutamento pulmonar (ZHANG et al., 2020).  

O termo “tempestade de citocinas”, foi utilizado por diversos autores desde início 

da pandemia. Isso porque a associação entre processo inflamatório e a resposta à infecção 

no paciente sintomático foi brevemente identificada. A produção intensa de proteínas de 

fase água, proliferação de células musculares lisas, refletiram laboratorialmente e 

clinicamente nos pacientes sintomáticos. Sabe-se ainda que todos os processos 

relacionados à resposta inflamatória já conhecidos, envolvem ainda as plaquetas e os 

sistemas de fibrinólise e de coagulação (BRANDÃO et al., 2020; BEECHING et al., 

2020). 

A ativação da monitoração do estado de coagulação dos pacientes com COVID-

19 é um processo dinâmico, no qual deve-se avaliar os indicadores de coagulação, como 

os níveis de D-dímero, fibrinogênio, tempo de protrombina e tempo de tromboplastina 

parcial ativada, sendo a dosagem de D-dímero amplamente utilizada desde início da 

Pandemia da COVID-19 (CARVALHO et al., 2020). O D-dímero pode ajudar no 

reconhecimento precoce de pacientes de maior risco de morte, alertando para mais 

cuidado.  

Além disso, foram identificados dados preliminares que, em pacientes com 

COVID-19 grave, a terapia anticoagulante parece estar associada a menor mortalidade na 

subpopulação com D-dímero acentuadamente elevado (CONNORS et al., 2020; 

THACHIL et al., 2020). Portanto, objetivou-se nesse artigo identificar principais 

correlações entre associação do D-dímero e prognóstico dos pacientes com COVID-19. 

  

2 COAGULAÇÃO E FORMAÇÃO DO D-DÍMERO 

A ativação da cascata de coagulação pode ser facilmente entendida se partirmos 

do princípio de um ferimento. Então, imagine que você teve um ferimento. Nesse 

momento, o organismo de uma pessoa saudável, se ativa, como um alerta de que algo de 

errado aconteceu. Uma cascata de fatores, chamada de cascata de coagulação, começa a 

trabalhar para impedir o sangramento. Assim, a hemostasia primária começa, 

mecanismos locais como vasoconstrição, alteração da permeabilidade vascular com 

produção de edema e adesão das plaquetas (NASCIMENTO et al., 2020). 

A coagulação sanguínea consiste na conversão de uma proteína solúvel do plasma, 

o fibrinogênio, em um polímero insolúvel, a fibrina, por ação de uma enzima denominada 
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trombina. A fibrina forma uma rede de fibras elásticas que consolida o tampão plaquetário 

e o transforma em tampão hemostático. É importante ressaltar que a ativação das vias 

extrínsecas e intrínsecas, da cascata de coagulação, bem como o processo de desfazer esse 

coágulo acontecem de forma simultânea, ou seja, não dá para separar minimamente uma 

etapa da outra. O organismo de uma pessoa saudável (ou seja, com todos os fatores 

envolvidos na coagulação nas quantidades ideais), consegue prover esse fenômeno 

divinamente (CARVALHO et al., 2020). 

Como dito, o coágulo formado precisa ser desfeito. As etapas para produção do 

coágulo incluem a fase de contato, ativação do fator X, formação de trombina e formação 

de fibrina insolúvel. Por fim, a via comum se inicia com ativação do fator X, pela 

combinação de várias substâncias, como o fator III, cálcio, fator VII e fosfolipídios 

teciduais na via extrínseca e, da mesma forma, o FP3, fator IX e o fator VII na via 

intrínseca (CARVALHO et al., 2020, CARLOS; FREITAS, 2007) 

Por fim, a fibrinólise é a terceira etapa da hemostasia e consiste no processo de 

destruição do tampão hemostático, de forma gradual, para restaurar o fluxo sanguíneo 

normal. Esse processo é mediado pela plasmina, que é uma proteína proveniente do 

plasminogênio e que tem como função degradar a fibrina. Dessa forma, o coágulo é 

degradado. Esta quebra dá origem a fragmentos denominados produtos da degradação da 

fibrina, e o D-Dímero é um destes produtos. A dosagem desse fragmento, D-Dímero, na 

corrente sanguínea, foi bastante utilizada e associada à evolução clínica dos pacientes 

com a forma grave da COVID-19. 

 

3 A COVID-19 

Os coronavírus são vírus de RNA, envelopados, não segmentados, da ordem 

Nidovirales dentro da família Coronaviridae. Denomina-se COVID-19 a doença 

provocada após a infecção causada pelo SARS-COV-2 que apresenta estágios de 

evolução clínica que podem variar entre pacientes assintomáticos, até evolução grave e 

óbito (Ilustração 1). As principais manifestações clínicas encontradas nos pacientes com 

COVID-19 são febre (86,7% - 100%) e tosse (76,5% - 87,7%). Entretanto, sintomas como 

dispneia (28% - 70,6%) e diarreia (32,5% - 57,1%) também podem estar presentes 

(ZHANG et al., 2020, CARVALHO et al., 2020).  
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Ilustração 1 – Estágios evolutivos e acompanhamento laboratorial da infecção por SARS-COV-2 

 
Fonte: Próprio autor, 2021. 

 

Os mecanismos que relacionam a lesão do tecido pulmonar e não pulmonar por 

COVID-19 não são suficientemente compreendidos. Os pacientes podem cursar de forma 

assintomática, ou ainda apresentar outros tipos de sintomas, tais como a perda de olfato e 

paladar, conjuntivite, diarreia, até quadros inflamatórios sistêmicos, afetando órgãos e 

sistemas diferentes, levando o paciente ao óbito (ZHANG T, SUN LX, FENG RE, 2020). 

A importância da coagulopatia no prognóstico de pacientes com COVID-19 tem 

sido confirmada por vários estudos. É descrito correlação positiva entre elevados níveis 

de D-dímero, prolongamento do tempo de atividade de protrombina (TAP) e baixa 

contagem de plaquetas com a mortalidade por COVID-19 (TANG N, BAI H, CHEN et 

al., 2020). 

 

4 PROGNÓSTICO E ALTERAÇÃO D-DIMERO NAS FORMAS GRAVES DE 

COVID-19 

Após estudo de revisão de literatura sistemático de Carvalho e colaboradores 

(2020), para compreender a cascata de sinalização dos diferentes marcadores laboratoriais 

de pacientes com COVID-19, observou-se que as principais alterações evidenciadas 

foram elevação do D-dímero e do fibrinogênio, bem como prolongamento do tempo de 

protrombina e do tempo de tromboplastina parcial ativada. Todos esses marcadores, 
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quando alterados, foram relacionados a um pior prognóstico do paciente com COVID-

19, e foram mais comuns em pacientes em estado grave da doença (CARVALHO et al., 

2020). 

A hiperinflamação causada pela infecção por SARS-COV-2 é capaz de induzir 

uma cascata de alterações que reflete diretamente no prognóstico do paciente. A alta 

capacidade e facilidade de transmissão, levou após o enfrentamento das fases mais críticas 

da infecção a nível mundial, o conhecimento da comunidade científica que os paciente 

com comorbidades crônicas e idade avançada possuem maior probabilidade de ter a 

infecção na sua forma mais grave (WOLFGANG MIESBACH 2020). 

As alterações na coagulação dos casos graves da COVID-19, foram comparados 

à coagulopatia provocada pela (SIC, de sepsis-induced coagulopathy), caracterizada por 

coagulação intravascular disseminada e microangiopatia trombótica, afetando 

intensamente os pulmões, causando hipoxemia e aumentando risco de trombose. Ainda 

nesse contexto, Kollias et al., (2020) e Beun et al., (2020) em estudos sobre os estados 

hiperinflamatórios em pacientes COVID-19, revelaram que a ativação plaquetária, 

disfunção endotelial e estase sanguínea, condições diretamente relacionadas a trombose 

venosa e arterial. 

Essa correlação entre o D DIMERO com a infecção pelo SARS-COV-2, ocorrem 

com os pacientes positivos para SARS-COV-2, que desenvolvem, dentre as formas 

graves da doença COVID-19, a coagulação intravascular disseminada, tem por sua vez, 

ativação intensa da coagulação sanguínea, com consumo dos fatores de coagulação, 

consequentemente trombose de pequenos e médios vasos. Paralelo ao consumo, temos a 

frequente destruição dessas redes de fibrinas, aumentando assim as dosagens de D-dímero 

circulantes (WOLFGANG, MICHAEL 2020) 

Em um estudo retrospectivo no hospital de Tongji (Wuhan, China), identificou-se 

que a menor taxa de mortalidade dos pacientes com COVID-19 grave, que fizeram uso 

de anticoagulante, heparina não fracionada ou heparina de baixo peso molecular, 

apresentavam D-dímero muito elevado, sendo encontrado valores até seis vezes maiores 

que limites superior de normalidade (NING TANG, et al. 2020) 

A realização do monitoramento desses pacientes sintomáticos, tornou-se de 

fundamental importância para acompanhamento clínico e terapêutico. Almeida e 

colaboradores (2020), descrevem ainda que em alguns casos de pacientes internados em 

serviços de terapia intensiva é possível observar aumento de Troponina I e D-Dímero, 

sendo este último intimamente ligado a aumento de IL-6, além da elevação bilirrubinas, 
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creatinina, proteína C reativa e prolactina (ALMEIDA JUNIOR et al., 2020; CAO et al., 

2020; LIPPI AND PLEBANI, 2020; RODRIGUEZ-MORALES et al., 2020). 

Ainda nesse contexto, Chen e colaboradores (2020), relaram em estudo 

relacionado à epidemiologia e as características clínicas de pacientes contaminados pelo 

SARS-COV-2 com as dosagens de D-dímero elevadas, foram associados à taxa maior de 

mortalidade. Dada a situação de hipercoagulação, o uso da terapêutica de anticoagulação 

pode ser considerada em pacientes selecionados. Mais dados clínicos são necessários para 

investigar o papel da anticoagulação no tratamento com COVID-2019. 

A desregulação imunotrombótica é considerada como um importante fator 

associado à gravidade na infecção pelo novo coronavírus. Pacientes com quadro grave de 

COVID-19 apresentaram níveis elevados de fibrinogênio, maior adesão das plaquetas aos 

neutrófilos, além da presença de neutrófilos no coágulo de fibrina evidenciada na análise 

histopatológica de microtrombos pulmonares, renais e cardíacos (NICOLAI et al., 2020).  

A elevação dos valores séricos de D-dímero, foi mencionada por vários autores 

como a anormalidade de coagulação mais comum em COVID-19 grave, podendo está 

presente em até 45% dos pacientes. Além disso, é um fator de risco independente para 

morte, pois pacientes com D-dímero maiores que 1000 ng/mL têm quase 20 vezes mais 

probabilidade de morrer de infecção do que pacientes com valores mais baixos de D-

dímero (CHEN et al., 2020) 

 

5 CONCLUSÃO 

Observou-se as alterações dos índices séricos de D-dímero são importantes no 

acompanhamento e evolução do bom prognóstico do paciente. Porém, apesar de ser 

considerado um bom marcador, nos casos graves de COVID-19 e suas elevações estarem 

relacionados ao mal prognóstico do paciente e maior risco de óbito entre os pacientes, 

existe a necessidade de outros exames laboratoriais, tais como hemograma, marcadores 

da função renal, hepática, marcadores inflamatórios, outros indicadores de coagulação, 

culturas de vigilância são importantes nos casos graves. 

Contudo, com o início da vacinação e com grande parte da população já vacinada 

em todo o mundo, os números de novos casos continuem diminuindo, espera-se que em 

breve a situação de Pandemia seja retirado pela Organização Mundial de Saúde. Muitos 

foram os desafios enfrentados desde dezembro 2019, aprendemos a tratar, acompanhar e 

melhor monitorar os pacientes infectados dia após dia. Apesar dezenas de milhares de 
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óbitos no Brasil e no mundo, a convivência com pacientes que evoluíram de forma grave 

trouxe conhecimentos que hoje possibilitam salvar mais vidas. 
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