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R E S U M O :  Pacientes com COVID-19 frequentemente apresentam 
níveis elevados de dímero D, indicando um risco aumentado de 
complicações. Este estudo avalia a relevância do dímero D no manejo 
clínico, analisando dados de 366 pacientes. Coletamos dados clínicos, 
laboratoriais, epidemiológicos e sociodemográficos de 366 pacientes 
internados na enfermaria e na UTI do Hospital Universitário Regional 
de Maringá da Universidade Estadual de Maringá (HUM) utilizando o 
banco de dados GSUS-HUM. O teste qui-quadrado de Pearson, o teste 
exato de Fisher e o teste t de Student foram utilizados para a análise 
dos dados. Posteriormente, foi construído um modelo de regressão 
linear generalizada com distribuição Gamma e função log-link. A razão 
de chances foi estimada a partir da exponenciação dos coeficientes 
obtidos, juntamente com um intervalo de confiança de 95%. Os 
resultados mostram que o D-dímero elevado está correlacionado com 
maior mortalidade, admissão na UTI, trombose, IRA, endocardite, 
sepse e necessidade de anticoagulantes. A regressão linear 
generalizada indica uma associação significativa. O D-dímero sérico na 
admissão é um marcador crucial para avaliar a gravidade da COVID-19 
e o prognóstico do paciente. 
P A L A V R A S - C H A V E :  COVID-19; dímero D; Prognóstico; SARS-CoV-2; 
Produtos de Degradação da Fibrina e do Fibrinogênio. 

A B S T R A C T :  Patients with COVID-19 frequently present elevated D-
dimer levels, indicating an increased risk of complications. This study 
evaluated the relevance of D-dimer in clinical management by analyzing 
data from 366 patients. Clinical, laboratory, epidemiological, and 
sociodemographic data were collected from 366 patients hospitalized 
in the ward and intensive care unit of the Regional University Hospital 
of Maringá, State University of Maringá (HUM), using the GSUS-HUM 
database. Pearson’s chi-square test, Fisher’s exact test, and Student’s t-
test were applied for data analysis. Subsequently, a generalized linear 
regression model with Gamma distribution and log-link function was 
constructed. Odds ratios were estimated by exponentiating the 
obtained coefficients, along with their respective 95% confidence 
intervals. The results demonstrated that elevated D-dimer levels were 
correlated with higher mortality, ICU admission, thrombosis, acute 
renal failure, endocarditis, sepsis, and the need for anticoagulant 
therapy. The generalized linear regression analysis indicated a 
significant association between D-dimer levels and these outcomes. 
Serum D-dimer at admission is therefore a crucial marker for assessing 
COVID-19 severity and patient prognosis. 
K E Y W O R D S :  COVID-19; D-dimer; Prognosis; SARS-CoV-2; Fibrin 
Fibrinogen Degradation Products. 
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INTRODUÇÃO  

O surgimento do SARS-CoV-2 representou uma grave crise de saúde pública global, espalhando-se 
rapidamente e infectando mais de 497 milhões de pessoas, com mais de 6 milhões de mortes registradas 
em todo o mundo até abril de 2022 1. O Brasil está entre os países mais afetados, com aproximadamente 
30 milhões de casos confirmados e 661 mil mortes registradas até aquele momento2. 

Entre as várias manifestações clínicas da COVID-19, a coagulopatia se destacou como uma 
complicação importante, particularmente em casos graves. Níveis séricos elevados de D-dímero, 
fibrinogênio e fator VIII foram frequentemente observados em pacientes hospitalizados, especialmente 
aqueles em estado crítico. Essas anormalidades contribuem para um estado pró-trombótico, 
aumentando o risco de formação de trombos locais e distúrbios de coagulação sistêmicos, que podem 
levar a eventos tromboembólicos com risco de vida, como embolia pulmonar3. 

Estudos internacionais demonstraram o papel potencial do D-dímero não apenas como um 
marcador da gravidade da doença e mortalidade, mas também como um preditor de tromboembolismo 
venoso (TEV) em pacientes com COVID-19. Essas descobertas apoiam o uso do D-dímero para estratificação 
precoce do risco e tomada de decisão clínica em relação à terapia anticoagulante4. Pesquisas realizadas 
em países como China, Itália e Estados Unidos destacaram essa associação, enfatizando o valor 
prognóstico do D-dímero na prática clínica. No entanto, diferenças nas populações e nos sistemas de saúde 
podem limitar a aplicação direta dessas descobertas a outros contextos regionais. 

No Brasil, embora alguns estudos tenham abordado a relação entre COVID-19 e parâmetros de 
coagulação5-7, a maioria das pesquisas nacionais se concentrou na eficácia da terapia anticoagulante 8,9, 
enquanto poucas examinaram especificamente a correlação entre os níveis de dímero D e a progressão 
clínica de pacientes brasileiros — especialmente dentro do sistema hospitalar público. 

Dada a gravidade da COVID-19 e seu impacto nos sistemas de saúde, este estudo tem como 
objetivo analisar a relevância do D-dímero como marcador prognóstico na progressão clínica de 
pacientes hospitalizados com COVID-19 no Hospital Universitário Regional de Maringá (HUM). Ao 
contribuir para uma melhor compreensão desse biomarcador no contexto da saúde pública brasileira, 
buscamos apoiar intervenções clínicas mais eficazes e fortalecer a integração das evidências científicas 
com as estratégias de saúde pública. 

MÉTODOS 

DESENHO DO ESTUDO 

Este é um estudo transversal, analítico e secundário de banco de dados. Para construir este 
estudo, seguimos as diretrizes do Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology 
(STROBE)10. 

LOCALIZAÇÃO E POPULAÇÃO DO ESTUDO 

Dados sociodemográficos e epidemiológicos, juntamente com os resultados do teste D-dímero, 
foram coletados de 366 pacientes internados na Enfermaria e Unidade de Terapia Intensiva do HUM com 
COVID-19 confirmado. Os pacientes foram considerados elegíveis se tivessem confirmação clínica e 
laboratorial de COVID-19 e fossem submetidos ao teste D-dímero no momento da admissão hospitalar. 
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Os critérios de exclusão incluíram ausência de confirmação laboratorial, incompatibilidade entre as datas 
do teste e da admissão ou discrepâncias entre os dados de identificação e os resultados do D-dímero. 

O número médio de hospitalizações no HUM foi usado como critério para estimativa da amostra, 
onde foi calculado com base em uma proporção. Como parte da fórmula de cálculo, estabeleceu-se o 
tamanho da população como 1.000 (número médio de hospitalizações), 50% da frequência prevista (para 
resultar no maior tamanho de amostra, uma vez que a porcentagem real era desconhecida), limite de 
confiança de 5% de 100 (ou seja, a frequência prevista mais o limite de confiança) e um efeito de projeto 
de 1 (uma vez que foi realizada uma amostragem aleatória simples). Isso resultou em uma amostra de 
278 para um nível de confiança de 95% e poder de teste de 80%.  

VARIÁVEIS DE INTERESSE 

Dados clínicos, como sintomas, comorbidades, resultados de D-dímero e dados epidemiológicos, 
foram acessados a partir dos prontuários dos pacientes no Sistema de Gestão de Saúde do SUS (GSUS) 
do HUM da Universidade Estadual de Maringá (UEM). A variável de resultado escolhida foi a dosagem do 
fator D-dímero na admissão hospitalar e as outras como morte e admissão na UTI. O desenvolvimento 
de trombose, IRA, endocardite, SEPSE e a necessidade de terapia anticoagulante foram as variáveis 
independentes utilizadas para avaliar a evolução do quadro clínico dos pacientes.  

ANÁLISE ESTATÍSTICA 

Os testes Qui-quadrado de Pearson e Exato de Fisher foram utilizados para comparar variáveis 
categóricas, e o teste T para comparar dados contínuos. Para a análise descritiva, tendo o D-dímero 
elevado como variável de resultado, foram separadas as seguintes variáveis independentes de interesse: 
sexo; necessidade de admissão na UTI; uso de ventilação mecânica invasiva; uso de anticoagulantes; uso 
de corticoides; diálise; se o paciente teve parada cardiorrespiratória, pancreatite, insuficiência renal 
aguda (IRA), sepse (SEPSE), trombose, endocardite e se o paciente faleceu. Posteriormente, foi construído 
um modelo de regressão linear generalizada (GLM) com distribuição Gamma e função log-link. O uso da 
função log-link foi necessário devido à natureza altamente assimétrica dos dados. Portanto, a 
exponenciação dos coeficientes obtidos resultou na Razão de Chances (OR), juntamente com um 
intervalo de confiança de 95% (IC 95%), cujo nível de significância de 95% foi considerado para as análises, 
com o apoio do software R, versão 4.1.1.  

COMISSÃO DE ÉTICA EM PESQUISA 

O projeto faz parte de um projeto maior intitulado “Vigilância Clínica e Imunológica de Pacientes 
Internados com COVID-19 na Macrorregião Noroeste do Estado do Paraná”, que foi aprovado pelo 
Comitê Permanente de Ética em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da Universidade Estadual de 
Maringá, de acordo com o Parecer nº 4.268.659. 

RESULTADOS 

Foram utilizados dados de 366 pacientes, em que a média dos valores de D-dímero foi de 2126 
ng/mL e a mediana de 850 ng/mL, e para log(D-dímero), a média e a mediana foram de 6,98 e 6,74, 
respectivamente (Tabela 1). 
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Tabela 1. Média, mediana, desvio padrão, primeiro e terceiro quartis, máximo e mínimo das variáveis D-dímero e log(D-
dímero) em 366 pacientes afetados pela COVID-19. 

Variável Média Mediana 
Desvio 
Padrão 

Primeiro 
Quartil 

Terceiro 
Quartil 

Máximo Mínimo 

D-dímero 2126 ng/mL 850,00 ng/mL 3566,00 494,00 1871,00 20000,00 266,00 

log(D-dímero) 6,98 6,74 1,03 6,20 7,53 9,90 5,58 

Para a organização da variável dímero D, foram estabelecidas duas categorias, dímero D até 850 
ng/mL e dímero D acima de 850 ng/mL, com base no valor mediano para a descrição das variáveis 
categóricas. O sexo masculino foi mais frequente entre os participantes do estudo, mas não apresentou 
diferença estatisticamente significativa entre a dosagem do dímero D e o sexo (Tabela 2). 

Tabela 2. Análise descritiva das variáveis categóricas de interesse de 366 pacientes acometidos pela COVID-19. 

Variáveis 
D-dímero acima de 850 ng/mL D-dímero até 850 ng/mL 

n % n % 
Sexo     

Masculino 106 56,38 111 59,68 
Feminino 83 44.15 75 40.32 

Admissão em UTI     
Não 89 47,34 149 80,11 
Sim 97 51,60 36 19,35 

Uso de Ventilação Mecânica Invasiva     
Não 113 60,11 172 92,47 
Sim 75 39,89 13 6,99 

Uso de Anticoagulantes     
Não 8 4,26 36 19,35 
Sim 179 95,21 150 80,65 

Uso de Corticóides     
Não 12 6,38 33 17,74 
Sim 174 92,55 153 82,26 

Diálise     
Não 160 85,11 178 95,70 
Sim 24 12,77 8 4,30 

Parada Cardiorrespiratória     
Não 161 85,64 179 96,24 
Sim 27 14,36 7 3,76 

Pancreatite     
Não 188 100,00 186 100,00 
Sim 0 0,00 0 0,00 

Insuficiência Renal Aguda     
Não 168 89,36 184 98,92 
Sim 20 10,64 2 1,08 

SEPSE     
Não 179 95,21 186 100,00 
Sim 9 4,79 0 0,00 

Trombose     
Não 182 96,81 185 99,46 
Sim 5 2,66 1 0,54 

Endocardite     
Não 187 99,47 186 100,00 
Sim 1 0,53 0 0,00 

Óbito     
Não 121 64,36 171 91,94 
Sim 65 34,57 15 8,06 

 



BONONE, MOREIRA, OLIVEIRA, OLIVEIRA, BERTOLINI 

SAUD PESQ. 2026;19:E-13104 - E-ISSN 2176-9206 5 

A admissão na UTI foi associada a uma maior frequência de casos graves naqueles com valores 
mais elevados de dímero D (Tabela 2). 

O modelo de regressão gama foi ajustado para identificar os fatores associados, conforme 
mostrado na figura 1. Morte, admissão na UTI, trombose, insuficiência renal aguda, endocardite, SEPSE 
e uso de anticoagulantes foram estatisticamente associados a dímero D elevado4. 

 
Figura 1. ForestPlot do modelo ajustado de pacientes afetados pela COVID-19 internados no Hospital Universitário 

Regional de Maringá. Legenda: UTI – Unidade de Terapia Intensiva; IRA – Insuficiência Renal Aguda; SEP – Septicemia. 

Para cada unidade de D-dímero que está elevada no sangue, foi observado um aumento de 14% 
no risco de desenvolver trombose e, à medida que os riscos de desenvolvimento de complicações como 
essa aumentam, as chances de necessidade de admissão na UTI (6%) e morte (8%) aumentam, além do 
risco do paciente necessitar de tratamento com anticoagulantes (6%), desenvolver IRA (7%), endocardite 
(31%) e SEPSIS10 (Figura 1). 

DISCUSSÃO 

Nossas descobertas confirmam que níveis elevados de D-dímero estão significativamente 
associados a um risco aumentado de desenvolver complicações graves em pacientes hospitalizados com 
COVID-19. Entre essas complicações, observamos associações particularmente fortes com sepse (SEPSE), 
insuficiência renal aguda (IRA) e endocardite. Notavelmente, nossos resultados indicam que, para cada 
unidade de aumento no dímero D, há uma chance 10% maior de o paciente desenvolver SEPSE — uma 
descoberta que reforça o papel potencial do dímero D como um marcador prognóstico precoce em 
ambientes clínicos. 

Esses resultados são consistentes com estudos anteriores, como Tang et al. (2020), que 
demonstraram que o tratamento anticoagulante estava associado à redução da mortalidade em 
pacientes que desenvolveram coagulopatia em estágios graves da COVID-1912. Isso está alinhado com 
nossos dados, sugerindo que o reconhecimento precoce do D-dímero elevado pode informar 
intervenções terapêuticas oportunas e melhorar os resultados dos pacientes. 
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Embora o D-dímero elevado seja um marcador bem estabelecido de atividade trombótica, nosso 
estudo contribui com novas evidências ao relacionar seus níveis à incidência de infecções secundárias, 
como endocardite, e ao desenvolvimento de complicações renais. Essas descobertas diferem ligeiramente 
de alguns relatórios anteriores, que enfatizavam a embolia pulmonar como o principal resultado.  

A força inesperada da associação entre o dímero D e complicações infecciosas-inflamatórias 
(como SEPSE e endocardite) pode refletir a lesão endotelial sistêmica e a desregulação imunológica 
promovida pelo SARS-CoV-2, justificando investigações adicionais. Os mecanismos fisiopatológicos 
subjacentes a esses achados são complexos. A lesão endotelial causada pelo SARS-CoV-2 leva à liberação 
do dímero D na circulação11.  

O D-dímero, como um produto da degradação da fibrina, reflete a coagulação e a fibrinólise em 
andamento e é conhecido por estar elevado em estados tromboinflamatórios3. Além disso, a inativação 
viral da enzima conversora da angiotensina 2 (ACE-2) contribui para a disfunção do sistema renina-
angiotensina (SRA), promovendo permeabilidade vascular, inflamação e desequilíbrio hidroeletrolítico13. 
Essas alterações provavelmente desempenham um papel no desenvolvimento de IRA e SEPSE, ambos 
significativamente associados aos níveis de dímero D em nossa coorte. 

Estudos também sugeriram que o SARS-CoV-2 pode infectar diretamente o tecido renal, 
causando efeitos citopáticos e contribuindo para a lesão renal aguda14-16. No caso da endocardite, o 
aumento da permeabilidade vascular e da inflamação sistêmica pode facilitar a infecção do endocárdio17. 
Embora essas hipóteses sejam apoiadas na literatura, são necessárias mais pesquisas para explorar as 
ligações mecânicas observadas em nossos dados. 

O presente estudo tem algumas limitações. O teste de dímero D não foi realizado rotineiramente 
em todos os pacientes, o que limitou o tamanho da amostra. Além disso, alguns testes foram realizados 
após a admissão hospitalar, e certos pacientes foram transferidos de outras instalações sem históricos 
médicos completos ou transferidos do HUM para outros locais. Não foi possível fazer o 
acompanhamento dos resultados clínicos. Além disso, a ausência de um ajuste multivariável mais 
abrangente restringe a capacidade de tirar inferências causais dos resultados, o que deve ser 
considerado ao interpretar os resultados.  

RELEVÂNCIA PARA A PROMOÇÃO DA SAÚDE E PREVENÇÃO DE DOENÇAS 

Os resultados deste estudo têm implicações importantes para a saúde pública. O uso do D-
dímero como um biomarcador precoce de inflamação sistêmica e lesão endotelial pode ajudar os 
profissionais de saúde a identificar pacientes com maior risco de complicações da COVID-19 na admissão 
hospitalar. Essa detecção precoce permite intervenções mais oportunas e direcionadas, reduzindo 
potencialmente a incidência de resultados graves, como trombose, insuficiência renal aguda, 
endocardite, sepse e morte. Do ponto de vista da promoção da saúde, a integração do teste de D-dímero 
nos protocolos de avaliação inicial do paciente contribui para uma abordagem mais proativa dos 
cuidados, apoiando a tomada de decisões clínicas e otimizando os recursos hospitalares. Além disso, 
essa estratégia está alinhada com os princípios de prevenção de doenças, facilitando a estratificação de 
risco e melhorando o prognóstico do paciente, especialmente em ambientes com poucos recursos e 
durante emergências de saúde pública. 
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CONCLUSÃO 

Este estudo demonstra que a elevação dos níveis séricos de D-dímero está associada a 
processos inflamatórios e lesões endoteliais desencadeados pela infecção por SARS-CoV-2. 
Clinicamente, o D-dímero pode servir como um biomarcador valioso para avaliar a gravidade da 
doença e prever resultados adversos, como mortalidade, admissão na UTI, eventos trombóticos, 
insuficiência renal, endocardite e sepse. Esses achados apoiam a implementação do teste de D-dímero 
como parte das avaliações iniciais em pacientes hospitalizados com COVID-19. Estudos longitudinais e 
ensaios clínicos futuros são necessários para validar o uso do D-dímero como uma ferramenta para 
intervenção precoce e para fortalecer protocolos baseados em evidências para a prevenção de 
complicações relacionadas à COVID-19. 

IMPLICAÇÕES PRÁTICAS 

Com base em nossos resultados, recomendamos que o teste de D-dímero seja incluído 
rotineiramente na triagem inicial de pacientes hospitalizados com COVID-19. Como marcador 
laboratorial, ele pode auxiliar na tomada de decisões clínicas precoces, incluindo o início oportuno da 
terapia anticoagulante e a alocação de recursos de cuidados intensivos, como leitos de UTI. Seu uso pode 
ajudar a reduzir resultados adversos, permitindo intervenções mais direcionadas e proativas. 

DIREÇÕES FUTURAS 

Para confirmar o papel prognóstico do D-dímero, são necessários mais estudos longitudinais e 
ensaios clínicos randomizados para avaliar sua eficácia como critério de intervenção precoce. Pesquisas 
futuras também devem explorar valores de corte ideais para diferentes perfis de pacientes, 
considerando comorbidades, idade e gravidade da doença, bem como investigar sua potencial aplicação 
em outras condições inflamatórias ou infecciosas. 
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