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IMPORTANCIA DEL DIMERO D EN PACIENTES COVID-19:
REVISION

1 pérez- Sanchez, Evelyn Solange; ?Delgado-
Garcia, Maria Cecilia

'Facultad de Ciencias de la Salud - Universidad Técnica de Am bato — Ecuador.
Autor correspondiente:  eperez5422@uta.edu.ec

RESUMEN

Introduccién: La enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19) ha generado un gran
impacto en todo el mundo debido a su alta morbilidad y mortalidad. Produce numerosos cuadros
clinicos, pero las complicaciones respiratorias son el factor principal para el ingreso de
pacientes a las unidades de cuidados intensivos. Sin embargo, existen otras manifestaciones
clinicas relacionadas con la hipercoagulabilidad que se han coligado con un mayor riesgo
de mortalidad y hospitalizacién en estos pacientes. EI Dimero -D puede ser utilizado como
factor de pronéstico de gravedad o deterioro del paciente con COVID-

19. Materiales y métodos: Se realiz6 una revision bibliogréafica, de enfoque cualitativo, de
tipo no experimental que enfatizé la importancia del Dimero D como biomarcador utilizado
en pacientes con COVID-19 de diferentes articulos entre el 2020 al 2022. Resultados: Diversas
fuentes bibliogréaficas concuerdan que el Dimero D como biomarcador plasmatico refleja
sensiblemente el estado de coagulacion del organismo y presenta una correlacién positiva con la
gravedad de esta enfermedad. Discusién: EI Dimero D es uno de los biomarcadores mas
significativos como factor prondstico de criticidad o deterioro del estado de los individuos con
COVID -19 y su valor determina conductas en la anticoagulacién y hospitalizacion.
Conclusiones y recomendaciones: EI Dimero D es un predictor de gravedad, incluso de
mortalidad, en individuos con COVID-

19. Sin embargo, aunque la evidencia recalca que el Dimero D tiene una alta sensibilidad
en presencia de tromboembolismo, su especificidad es baja porque aumenta en otras situaciones.
Se recomienda la realizacion de un mayor nimero de estudios a fin de evaluar diferentes factores

que puedan confirmar la validez de este biomarcador.

PALABRAS CLAVES

DIMERO D, COVID-19, COAGULACION, FACTOR PRONOSTICO,
TROMBOEMBOLISMO.
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ABSTRACT

Introduction: The coronavirus disease 2019 (COVID-19) has generated a great impact
worldwide due to its high morbidity and mortality. It produces numerous clinical pictures, but

respiratory complications are the

main factor for admission of patients to intensive care units. However, there are other clinical
manifestations related to hypercoagulability that have been colligated with an increased
probability of mortality and hospitalization in these patients. D -Dimer can beused as a
prognostic factor for severity or deterioration in patients with COVID -19. Materials and
methods: We conducted a literature review, qualitative approach, non- experimental type that
emphasized the importance of D -Dimer as a biomarker used in patients with COVID-19
from different articles between 2020 to 2022. Results: Considerable bibliographic sources
agree that D-Dimer as a plasma biomarker sensitively reflects the coagulation state of the
organism and presents a positive correlation with the cruelty of this disease. Discussion: D-
Dimer is one of the most significant biomarkers asa prognostic factor of criticality or
deterioration of the state of individuals with COVID-

19 and its value determines behaviours in anticoagulation and hospitalization. Conclusions
and recommendations : D-Dimer is a predictor of severity, including mortality, in individuals
with COVID-19. Although, the evidence emphasizes that D - Dimer has a high sensitivity in
the presence of thromboembolism, its specificity is low because it increases in other
circumstances. A greater number of studies are recommended in order to evaluate different

factors that can confirm the validity of this biomarker.
KEY WORDS

D-DIMER, COVID-19, COAGULATION, PROGNOSTIC FACTOR,
THROMBOEMBOLISM
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INTRODUCCION

En diciembre el 2019 comenzaron a surgir casos de una infeccion desconocida del tracto
respiratorio superior en Wuhan, Provincia de Hubei, China. La patologia se propagd velozmente
en toda la ciudad y posteriormente, en todo el pais, con galenos y cientificosque no tenian
respuestas o soluciones en relacion a su transmision o sintomatologia. A principios de enero de
2020, se descubrio que la sintomatologia era causada por el nuevo Coronavirus SARS-CoV-2 y

su afeccion como COVID-19%.

Los primeros casos en América Latina se registraron el 26 de febrero del 2020 en Brasil y
posteriormente en Argentina, la primera defuncién se informé el 7 de marzo de ese mismo
afio. No obstante, debido a que la pandemia se esparcié méas lentamente en los paises de la
regién, en comparacion con los paises de Asiay Europa, los presidentes latinoamericanos tomaron
medidas poderosas adelantadas que evitaron el avance de la pandemia. En Ecuador el primer
caso reportado COVID-19 fue el 29 de febrero del 2020, una femenina de 71 afios compatriota
que retorn6é de Espafia el 14 de febrero al pais, notificindose el 13 de marzo del 2020 el

fallecimiento de la misma, la cual fue reconocida como paciente cero?.

La infeccién por el Coronavirus SARS-CoV-2, agente causante de COVID-19, produce
numerosos cuadros clinicos, pero las complicaciones respiratorias son el factor principal para
el ingreso de pacientes a las unidades de cuidados intensivos. Sin embargo, existen otras
manifestaciones clinicas relacionadas con la hipercoagulabilidad que se han coligado con

un mayor riesgo de mortalidad y hospitalizacion en estos pacientes®.

ElI Dimero D es una mezcla heterogénea de productos de degradacién producidos por la digestién
de fibrina por plasmina. Elaumento del Dimero D depende de la coagulacién yla fibrindlisis,
ya que el Dimero D surge de la cascada de acciones de la trombina, el factor Xllla y la plasmina.
Los productos de degradacién de fibrina (complejos E - Dimero-D) generalmente no se detectan en
la circulacion. Sin embargo, los fragmentos moleculares solubles de alto peso molecular que

contienen Dimero D estan presentes en la CID y otras enfermedades trombdticas®.

El cometido de la coagulacidon es demostrado mediante las pruebas de biomarcadores en las
personas con COVID-19, las cuales sirven para el diagnoéstico, monitoreo y control de esta

patologia y pueden demostrar resultados positivos y negativos confiables en relacion



con el estudio de la misma. El biomarcador mas significativo es el Dimero-D el cual puede s
utilizado como un factor de prondstico de gravedad o deterioro del paciente con COVID-19,

sus resultados ayudarian en conductas como la hospitalizacion y la terapia anticoagulante 2.

Los pacientes con COVID-19 pueden presentar una coagulopatia caracterizada por un estado
protrombdtico (coagulopatia asociada a COVID -19). El Dimero D ha surgido como un
biomarcador de laboratorio que podria ser atil para el prondstico durante la hospitalizacion, como

marcador de gravedad en la enfermedad *.

La vida media del Dimero D es de 6 a 8 horas, con una depuracién especialmente renal ypor
el sistema reticuloendotelial (SRE). Hay niveles detectables de Dimero D, en personas normales
ya que entre el 2 a 3% del fibrindgeno es convertido en fibrina. Un incremento de este
biomarcador puede ser tanto fisiolégico como patolégico. En recién nacidos, personas de la
tercera edad y gestantes se encuentran niveles normalmente superiores a los valores de
referencia de adultos. En situaciones patoldgicas asociadas a trombosis, como la trombosis
venosa profunda (TVP), tromboembolismo pulmonar (TEP) y la coagulacién intravascular
diseminada (CID), se encuentran niveles muy altos de Dimero D, que dependen del potencial

fibrinolitico y del tiempo acontecido desde la trombosis *.

En cuanto a la fisiopatologia, se postula que el Dimero D se debe a la fibrindlisis sistémica
de los trombos formados en los micro vasos pulmonares y eventuales trombos venosos. Los
aumentos digestivos de fibrina se depositan en el espacio aéreo alveolar de pacientes graves con

COVID-19 “

Desde el inicio de la actual pandemia se han reportado multiples trabajos sobre varios aspectos
de la enfermedad. Algunos de estos trabajos registran que esta infeccion causa coagulopatia
que induce a la aparicién de complicaciones trombéticas arteriales y venosas

5-

El objetivo general de esta investigacion fue realizar una revision bibliografica sobre la
importancia del Dimero D en pacientes COVID -19 con o valor prondstico. Se ejecutaron tres
lineamientos especificos que son: extraer informacion sobre la caracteristica de la enfermedad
COVID-19 vy su relacion con el Dimero D; analizar la relacién entre la sensibilidad y
especificidad del Dimero D, su utilidad en el diagndstico de tromboembolismo asociado a

COVID-19 y como indicador de gravedad de esta patologia.



METODOLOGIA

Se trata de un estudio de revision bibliogréfica, de enfoque cualitativo, de tipo no experimental
que enfatiza la importancia del Dimero D como biomarcador utilizado en pacientes con
COVID-19. Hay que resaltar la relevancia de esta patologia en los dltimos afios al ser el
detonador de la dltima pandemia y su relacién con diferentes complicaciones relacionadas a
trombosis como la tromboembolia pulmonar y trombosis venosa profunda, entre otras. Las
pruebas de laboratorio, en este caso el Dimero D son indispensables para llegar al diagnostico
de diferentes trastornos derivados o que surgen como complicacionesde esta enfermedad.
Se mencionaron resultados de indagaciones de diferentes autores, se empled el andlisis
bibliografico como método documental de varias fuentes de informacién, priorizando la
busqueda en bases de datos como PubMed, GoogleScholar, Medline, Elsevier, Dialnet en las
que se analizaron estudios similares al tema planteado en espafiol e inglés, los que
constituyeron la base sobre la que se desarroll6 la presente investigacién y su relevancia para
cumplir los objetivos propuestos. La informacion obtenida fue a través de la revision de articulos
cientificos de las plataformas previamente mencionadas durante el periodo 2020 a 2022, el cual
estd directamente relacionado con el mayor volumen de hallazgos significativos en el estudio

de COVID- 19y sus complicaciones.

RESULTADOS
TABLA No 1
Importancia de los niveles de Dimero D, pronéstico en pacientes con enfermedad por COVID-19 y su

relacion en patologia tromboembdlica. Revision Bibliogréfica 2020-2022

TITULO DEL B
B AUTOR/AUTORES | ANO APORTE
ARTICULO
El Dimero D superior a 500 ng/mL
predice trombosis venosa profunda:
Predictors of acute deep con una alta precision, por lo que se

Riyahi, Sy

venous thrombosis in recomienda que el monitoreo de

patients hospitalized for colabaradores 20t rutina de este biomarcador puede ser
COVID-19%. beneficioso en las primeras etapas de
COVID-19
Utility of D -dimer in Nauka, Py Los niveles de Dimero D al ingreso
predicting venous colaboradores 2021 | pueden contribuir a la estratificacion
thromboembolism in non- del riesgo tromboembolismo venoso




mechanically ventilated

COVID-19 survivors?.

en pacientes internados con COVID-
19 no comprometido, lo que facilita
las posibles decisiones de
procedimiento y diagndstico para
reducir las consecuencias de

tromboembolismo venoso.

D-dimer as a biomarker for
assessment of COVID-19

prognosis: D-dimer levels on

Poudel, Ay

El valor de corte del Dimero D es de

1,5 ng/ml es un biomarcador exacto

admission and its role in colaboradores 2021 ) )
para pronosticar la mortalidad en
predicting disease outcome in )
pacientes con COVID-19.
hospitalized patients with
COVID-19%2,

Los niveles mas altos de dimero D de
admision y ciertas tendencias de
dimero D se asocian con un riesgo

Admission D-dimer levels, significativamente mayor de

. Naymagon, L'y ) )
D-dimer trends, and 2020 mortalidad, pero se necesita mas
) colaboradores
outcomes in COVID-19 7. investigacion para aclarar si los
dimeros D altos que se encuentran

con tanta frecuencia entre los

pacientes con COVID-19.

Dimero-D elevado y S

Santos-Poleo, y En todos los individuos con Dimero-
tromboembolismo pulmonar ) )
colaboradores 2020 | Delevadoo empeoramiento clinico debe
agudo en pacientes con ) )
ser considerado una angioTAC.
COVID-19%.

Valor pronostico del ClaudioR,y El Dimero D determinado al ingreso
Dimero D al ingreso en colaboradores 2022 de pacientes con COVID-19 tiene
pacientes COVID-19% valor prongstico.

Tromboembolismo Se necesita mas investigacion para

pulmonar en pacientes con Martinez Chamorro, determinar qué factores estan

COVID-19: estudio de E. 2021 asociados con el tromboembolismo
prevalencia en un hospital Y colaboradores pulmonar en pacientes con COVID-

terciario®. 19
Los niveles elevados de Dimero D
Dimero D y otros estan asociados con complicaciones
biomarcadores asociados Arreaga, C 2022 graves o mortalidad en individuos con

con la letalidad en pacientes

con COVID-198.

COVID-19; por lo tanto, pueden
usarse como un biomarcador

predictivo, lo que también sugiere que




las pruebas de laboratorio
hematol6gicas ayudan a identificar a
los pacientes infectados con COVID-

19.

Factores asociados a la
hospitalizacion de pacientes
con COVID-19 en la
Unidad de Cuidados
Intensivos de una clinica en
2020,

Lozano, Ysabel y

colaboradores

2021

Los niveles de lactato deshidrogenasa,

proteina C reactiva y Dimero D estéan

asociados con la hospitalizacion en la
unidad de cuidados intensivos y
pueden reflejar la gravedad de la

enfermedad.

Clinical laboratory
parameters in patients with
COVID-19 Hospital Militar

"Comandante"?°,

Sanchez Vera, N y

colaboradores

2021

Elevacion de los analitos Dimero D,
creatinina, ALT, AST, ALP, GGTy
LD mostraron valores medios altos
para el indicador de alto riesgo,
especialmente en pacientes criticos y

fallecidos.

Utilidad diagndstica del
Dimero-D en el
tromboembolismo pulmonar

de pacientes COVID-19%,

Ramos, Sy

colaboradores

2022

El poder discriminatorio del Dimero
D en el diagnéstico de TEP fue bajo.
Por el contrario, el Dimero D
mantiene un alto valor predictivo
negativo para descartar TEP, superior
al habitualmente informado en
pacientes no COVID 19

Tromboembolismo
Pulmonar en los pacientes
con COVID-19.
Angiografia con tomografia
computarizada: resultados

preliminares®®,

Ldpez, Fy

colaboradores

2020

En pacientes hipdxicos con niveles
elevados de Dimero D, que tienden a
normalizarse en ferritina, es
significativo descartar o confirmar la
presencia de TPE por su efecto

terapéutico en el paciente.

Presentacion, diagnostico y
tratamiento del

tromboembolismo venoso'’.

Garro, Vy

colaboradores

2020

El uso del Dimero D se basa en
evidencia establecida de que este
biomarcador esta por debajo de 500
g/L en unidades equivalentes de
fibrindgeno (UEF) y tiene un valor
predictivo negativo muy alto para

excluir TEP.

Dimero D como indicador
de mortalidad en adultos
con COVID-19: una

revision narrativas.

Alverca-Meza, C 'y

colaboradores

2021

El Dimero D tuvo el indice més alto
durante la hospitalizacion, mostrando
una correlacion positiva con la

gravedad de la patologia. Por lo tanto,




el Dimero D puede ser un
biomarcador de alerta temprana y un
predictor confiable de mortalidad

hospitalaria en pacientes con COVID-
19.

Riesgo trombdtico y

COVID-19: revision de la

Lopez-Reyes, R y

Uno de los biomarcadores de
coagulacion para COVID-19 mas
estudiados es el Dimero D, y su

elevacion tiene implicaciones

evidencia actual para una colaboradores 2021 prondsticas, aunque no se ha
mejor aproximacion establecido el mejor punto de corte
diagnostica y terapéutica®. para el diagndstico de
tromboembolismo venoso (TEV) en
esta poblacion
El Dimero D es un marcador muy
sensible de la activacion de la
coagulacion y la fibrindlisis, pero no
o o es especifico de la COVID-19 porque
Sensibilidad y especificidad ) )
] N Gonzélez-Quiroz, L y esta elevado en muchas patologias,
del Dimero D y ferritina
o colaboradores 2021 incluido el sindrome de dificultad
como indicador de gravedad
respiratoria, la neumonia no
en COVID-19%
relacionada con COVID-19 y varias
afecciones inflamatorias. representa
una tasa predictiva significativa de
mortalidad.
En los humanos, el virus causa
A Guide to COVID-19: a COVID-19, una enfermedad
) Atzrodt, Cy ) o
global pandemic caused by caracterizada por dificultad para
) colaboradores 2020
the novel coronavirus respirar, fiebre y neumonia, que puede
SARS-CoV-2. poner en peligro la vida de las
personas vulnerables.
) El Dimero D incrementado se asocio
Venous thrombosis,
de forma independiente con la
thromboembolism,
) Thondapu, V'y intubacion y el fallecimiento en estas
biomarkers of
colaboradores 2021 personas y la edad avanzada, la

inflammation, and
coagulation in coronavirus

disease 2019%.

malignidad activa y la CID también se
asociaron de forma independiente con

la muerte.




Los niveles de Dimero D en
. . individuos con COVID-19 se

D-Dimer as a potential
) . Ozen, My correlacionan con el resultado, pero se

biomarker for disease 2021

o colaboradores necesitan mas pesquisas para ver qué
severity in COVID-198,
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The prognostic role of D- Korkusuz, Ry El Dimero D fue un factor de riesgo
dimer in hospitalized colaboradores 2021 independiente de mortalidad en
COVID-19 patients*. pacientes con COVID-19

Biomarkers for the
o La CRP y el Dimero D superiores
prediction of venous Dujardin, R. y o
poseen un alto valor predictivo
thromboembolism in colaboradores 2020
positivo para TEV en pacientes con
critically ill COVID-19 )
) COVID-19 en estado critico.
patients®.
Revision sistematica sobre Los niveles de Dimero D pueden

la utilidad prondstica del predecir la gravedad, incluso la
dimero-D, coagulacién Moreno, G.y mortalidad. Sin embargo, la evidencia

intravascular diseminada y colaboradores 2021 que respalda esta asociacion es de

tratamiento anticoagulante baja calidad y se necesitan mas

en pacientes graves con investigaciones que ajusten los

COVID-19°. factores de confusion para corroborar.
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enfermedad por 2020
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Se realiz6 la busqueda de contenido bibliografico en bases de datos de gran impacto, empleando
diferentes palabras clave de las que destacan Dimero D, COVID-19, biomarcador vy
tromboembolismo. Luego se procedi6 a efectuar una revision tanto en titulos como en
resimenes de cada documento, ademas se descartaron articulos duplicados y se aplicaron los
siguientes criterios de exclusion; estudios en mujeres gestantes, pacientes pediatricos e

investigaciones en pacientes con patologia pulmonar previa.



Posterior a la revision de las investigaciones relacionadas a la problematica, se determing ¢

base a los estudios seleccionados que en la mayoria de las investigaciones (20/23) concuerdan
que el Dimero D como biomarcador plasmatico refleja sensiblemente el estado de
coagulacion del cuerpo, pero su especificidad es pobre, siendo el parametro conel indice
mas elevado durante la estancia hospitalaria de estos pacientes. Esto evidencié la correlacion
positiva con la gravedad de la enfermedad, constituyéndose en un marcador prondstico confiable
de mortalidad hospitalaria en pacientes ingresados por C OVID-19. Ademds, ciertas
investigaciones indican que el Dimero D elevado ajustado por la edad, como en enfermedad
tromboembodlica venosa, podria tener valor pronéstico en cuanto a complicaciones y mortalidad
intrahospitalaria en pacientes con COVID -19. En minoria se encuentran estudios (3/23) que
destacan los niveles de Dimero D en pacientes con COVID-19, pero mencionan la necesidad de
més estudios para ver qué tan Gtil es este biomarcador en la determinacion del prondstico de

pacientes con esta patologia.

DISCUSION
COVID-19
El 31 de diciembre de 2019, se informé el primer caso de COVID-19 a la Organizacion

Mundial de la Salud en Wuhan, China. EI 11 de enero de 2020, el virus fue pronunciado pandemia
mundial y, a partir de abril de 2020, el Coronavirus ha afectado a 214 naciones, regiones, y la
propagacion ha sido extremadamente rapida. Al igual que otros coronavirus, el SARS-CoV-2
es un virus de ARN monocatenario de sentido positivo que usa picrina para adherirse a las
células epiteliales del pulmdn humano. Entre huéspedes enfermos, el COVID-19 se transmite
especialmente a través del contacto con gotas que contienen particulas virales. Las gotitas son
cualquier medio a través del cual un individuo logra liberar el virus, como latos, los estornudos
y la mucosidad. La sintomatologia de COVID- 19 por lo general es temperatura alta,

agotamiento, dolores musculares, tos seca y disnea’®.

Las vias respiratorias inferiores se ven afectadas principalmente, con desarrollo de neumonia
intersticial, con mayor frecuencia bilateral, y progresion hacia el sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA) en un cierto nimero de individuos (es decir, entre el 5y el
10%). En subgrupos de individuos genéticamente o fenotipicamente susceptibles (es decir,
ancianos y/o personas con movilidad limitada, o pacientes con comorbilidades significativas
como sobrepeso/obesidad, hipertension, sistema inmunitario debilitado, enfermedades

cardiovasculares y respiratorias, diabetes, cancer, etc.), la infeccion se



propaga por todo el cuerpo, afecta a muchos otros 6rganos y, finalmente, se desarrollan una

falla multiorgéanica’.

Dimero D y coagulacién
El biomarcador mas significativo es el Dimero D, que se utiliza como factor prondstico
de criticidad o deterioro del estado de los individuos con COVID-19 y su valor determina

conductas en la anticoagulacion y hospitalizacion 2.

El Dimero D es una mezcla heterogénea de productos de degradacion producidos por la
digestion de fibrina con plasmina. Debido a que el Dimero D resulta de la accion secuencial
de la trombina, el factor Xlllay la plasmina, es un biomarcador significativo de la
coagulacion y la activacion fibrinolitica y puede usarse en el laboratorio para descartar

trombosis venosa en pacientes con bajo potencial embélico *2,

La tipificacién de biomarcadores de laboratorio seguros que logran clasificar a los individuos
en funcion del riesgo es fundamental para responder el tratamiento adecuado de los pacientes
con COVID-19. El Dimero D es un biomarcador significativo de la formacion y degradacion
de coagulos de fibrina y es clave para establecer la gravedad y el riesgo de mortalidad de

COVID-198.

La hipercoagulabilidad se manifiesta en la mayoria de los pacientes criticos por Dimero
D elevado y productos de degradacidn de fibrina, bajo recuento de trombocitos, tiempo de
protrombina prolongado y los individuos con un incremento del Dimero D son mas sensibles a
empeorar las consecuencias clinicas del COVID -19, con complicaciones mas graves segin

Arreaga, C8.

Segun Atzrodt CL ,en el afio 2021 se ha demostrado que la coagulopatia severa en la infeccién
por virus SARS-CoV-2 (COVID-19) estd asociada con una alta mortalidad que se evidencia
principalmente por el incremento de los niveles de Dimero D en estos pacientes, que es un

marcador particularmente importante para este tipo especial de coagulopatia®.

Segun Claudio, R. los pacientes con COVID-19 pueden desarrollar una condicién protrombética
Ilamada coagulopatia asociada con COVID o CAC. Varios estudios han encontrado niveles
significativamente elevados de Dimero D en pacientes gravemente enfermos con COVID-19

en comparacion con pacientes levemente enfermos y sujetos sanos*.



Moreno, G. en su pesquisa indicé que estudios recientes muestran que las muertes por
enfermedad grave por SARS-CoV-2 a menudo se asocian con la presencia de
coagulopatia y la coagulacién intravascular diseminada (CID), 1lg/m L se asocia con una

mayor mortalidad®.

Sensibilidad y especificidad

Moreno, G. en su publicacion menciona que el Dimero D es un producto de degradacion
de fibrina resultante de tres reacciones: conversion de fibrindgeno en fibrina por trombina,
entrecruzamiento de fibrina por factor XIII activado y degradacion de fibrina por plasmina.
Esto significa que los niveles dependen tanto de la coagulacion como de la activacion
fibrinolitica. EI Dimero D muestra una alta sensibilidad en presencia de tromboembolismo,

pero una baja especificidad ya que se eleva en otras situaciones °.

En su estudio Gonzalez, Y. detalla que el Dimero D es un marcador sensible de la activacion
de la coagulacion vy la fibrindlisis, pero no es especifico del COVID-19, ya que esta elevado
en muchas enfermedades, como el sindrome de dificultad respiratoria, la neumonia no
relacionada con COVID-19 y diversas inflamaciones, entre otras constituye un indice

prondstico de mortalidad 2.

Por otro lado, Sdnchez N.y colaboradores afirmaron que actualmente ningln biomarcador es
lo suficientemente sensible o especifico para diagnosticar COVID -19 o predecir su curso

clinico®®.

Dimero D como valor pronostico en pacientes COVID-19

Moreno, G. sefiald ensu estudio que la infeccion por SARS -CoV-2 parece provocar un estado
de hipercoagulabilidad en la sangre. Esto se debe a que se han notificado coagulopatia, niveles
elevados de Dimero D y progresion gradual en la mayoria de los pacientes. Todo esto puede
explicarse por la cascada de coagulacién y activacion excesivade plaquetas y posterior
formacién de depdsitos de fibrina intraalveolar (o microtrombos de fibrina sistémicos). Estos
hallazgos son mas caracteristicos de pacientes con COVID - 19y SDRA. Esto se debe a la
respuesta de la protrombotica, que intenta prevenir el dafio alveolar difuso y evitar la fuga de
agentes infecciosos a la circulacion; pero en cambio puede provocar la formacién de
microtrombos pulmonares que afectan negativamente la evolucién clinica del paciente. Los
niveles de Dimero D pueden ser predictores de gravedad y mortalidad. Sin embargo, la
evidencia que apoya esta asociacion es de baja calidad y se necesitan mas estudios controlados

para confirmarlo °.
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En su investigacion Claudio R, con 246 pacientes evalu6 el Dimero D en aquellos con COVIL
19 obteniendo valor pronostico. En los pacientes internados por CO VID-19, el riesgo de
admision en UCI resultdé 3 veces mayor en pacientes con valores de Dimero D al ingreso

mayores a 1500 ng/ml *.

El valor pronéstico del Dimero D es importante en enfermedades infecciosas. Se ha demostrado

una mayor mortalidad en pacientes con sepsis y niveles elevados de Dimero D *.

En un estudio clinico realizado por Korkusuz, R. demostrd que los niveles de Dimero D son
un factor de riesgo independiente de muerte por COVID -19, con un riesgo de muerte de
7325 veces cuando el Dimero D se midid por encima de 0,5 mg/L. Otros estudios de mortalidad

encontraron valores de corte por encima de 0,5 mg/L, 1 mg/L y 2 mg/L .

Segun explica Gonzélez, Y en el afio 2021, el Dimero D es el biomarcador mas significativo
utilizado como factor prondstico de gravedad o exacerbacion de los pacientes con COVID-
19, y cambios de comportamiento como la hospitalizacion y el tratamiento anticoagulante®®,
Ademas indico que el Dimero D destaca como marcador independiente de mal prondstico,

con valores >Ipg/ml en el 81% de los fallecidos 2.

Poudel, A. en 2021 sugiere que el Dimero D es una prueba clinica econémica y facil de realizar
que, en su estudio, resultd tener una alta precision para predecir la mortalidad hospitalaria en
pacientes con COVID-19. El valor de corte 6ptimo para el Dimero D para predecir la mortalidad

en pacientes con COVID-19 es de 1,5 pg/ml 2.

Segun Sakka, M. en 2020 sefial6 que los niveles de Dimero D pueden ser un marcadordatil
para predecir la mortalidad en pacientes hospitalizados con COVID-19, lo que sugiere que los
niveles de Dimero D al ingreso indican que esta prueba puede ayudar a estratificar a los
pacientes con COVID 19 ingresados en hospitalizacion temprana y establecer un tratamiento mas

individualizado®.

Por otro lado, Arreaga, C. en 2022, concluye que el incremento del Dimero D se relaciona con
morbilidad o mortalidad severa en pacientes con COVID -19. Por lo tanto, pueden utilizarse
como biomarcadores predictivos. También explica que los andlisis de laboratorio
hematoldgicos pueden ayudar a identificar a los pacientes infectados con COVID-19 en grupos

de riesgo, lo cual es esencial en el entorno clinico y gestion del tratamiento .
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Segun Lozano, Y. en su investigacion en el afio 2020 que los niveles de proteina C reactiv
lactato deshidrogenasa y Dimero D se asocian con el ingreso hospitalario a UCI y pueden

reflejar la gravedad de la patologial®.

Por otra parte, Lopez, R. en 2021 menciona que el Dimero D también se ha identificado como
un marcador prondstico en pacientes con COVID-19. En una publicacion retrospectiva de
183 individuos con COVID-19, la mediana del Dimero D fue casi 3,5 veces mayor en los

individuos que fallecieron que en los sobrevivientes (2,1 mg/L frentea 0,6 mg/L, p=0,001)

5

Thondapu, V. y colaboradores informaron en el afio 2021 que el Dimero D elevado al ingreso
en estos pacientes se asoci6 de forma independiente con la intubacién y el fallecimiento, la edad
avanzada, la malignidad activa y la CID ademas se asociaron de forma independiente con el

fallecimiento®®.

De la misma manera Korkusuz R. en el afio 2021 indic6 que el Dimero D es un factor de riesgo
independiente de mortalidad en pacientes con COVID-19, con un valor superior a

7.325 veces el riesgo de muerte de > 0,5 mg/L. Puesto que el valor de corte para la medida
de mal pronéstico para el Dimero D es de 1 mg/l en los examenes de sangre segun los criterios

de hospitalizacion en Turquia !

. Asi mismo Dujardin,R. en el afio 2021 sefialo que se
demostré que un Dimero D marcadamente elevado es un predictor de mortalidad

16,

Por otro lado Ozen, M.y otros autores recalcaron en su investigacion que los niveles de Dimero
D en pacientes con COVID-19 se correlacionan con un riesgo significativamente mayor de
mortalidad, pero se requieren mas pesquisas para ver qué tan Utiles son para determinar el

prondstico® 7.

Dimero D y tromboembolismo asociado COVID-19

El tromboembolismo venoso (TEV) es una afeccién médica que incluye diversas enfermedades
tromboembélicas, como la trombosis venosa profunda (TVP) y el tromboembolismo
pulmonar (TEP). La trombosis venosa profunda se refiere concretamente a la formacion de

coagulos de sangre en las venas profundas®’.

ElI TEP ocurre cuando un coagulo de sangre se rompe y emboliza un vaso sanguineo pulmonar.
Saber identificar la sintomatologia que presentan los pacientes es muy importante ya que es

una enfermedad con una morbimortalidad significativa & 17
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Garro, V y colaboradores, explican que la determinacion del Dimero D esta respaldada

por evidencia bien establecida que sefiala que el Dimero D con una unidad equivalente

<500 pg/L en unidades equivalentes de fibrindgeno (UEF) tiene un valor predictivo negativo
muy alto para el descarte de TEP. Se debe tener en cuenta que otras condiciones no
tromboticas pueden exacerbarlas, tales como: gestacion, malignidad, trauma, y envejecimiento,

por lo tanto, no es un marcador especifico de TVP 7.

Nauka, P. y Riyahi, S. indicaron que los niveles de Dimero D al ingreso pueden ayudar a
estratificar el riesgo y servir como predictor de TEV en pacientes hospitalizados con COVID-
19 no grave, lo que sugiere que la decision de diagnédsticoy la complicacién de TEV pueden

ser Utiles para informar posibles tratamientos °2°,

La prevalencia de TEP est4 incrementada en individuos con COVID -19. Esta mayor prevalencia
puede estar relacionada con la gravedad de la prolongacion de la afectacion del parénquima
pulmonar. Sin embargo, no se hallaron discrepancias especificas en la ubicacién del material
embdlico o el grado de elevacion del Dimero D entre individuos contagiados con COVID-19

y TEP asociada en comparacion con pacientes con TEP sin COVID-198,

Segin Ramos, en su publicacién destacé que el Dimero D sigue teniendo un valioso valor
predictivo negativo para TEP. Informamos un punto de corte de 900 pg/L para excluir TEP,

esto es mas alto que los valores informados para pacientes que no tienen COVID - 192

CONCLUSION

Después de revisar la literatura publicada hasta la fecha, se concluy6é que los niveles de Dimero
D pueden ser un predictor de gravedad, incluso de mortalidad, en individuos con COVID-19.
Sin embargo, aunque la evidencia recalca que el Dimero D tiene una alta sensibilidad en
presencia de tromboembolismo, su especificidad es baja porque aumenta en otras situaciones.
La patologia de COVID-19 puede estar asociada a la coagulacion intravascular diseminada, pero
la incidencia vari6 entre las investigaciones y de ser inducida, podria afectar el prondstico de
estos pacientes. Los niveles de Dimero D pueden ayudar a estratificar el riesgo de
tromboembolismo venoso en pacientes hospitalizados con COVID-19 no grave y orientar a
decisiones de diagndstico y tratamientos potenciales para reducir las complicaciones de TEV.
Ademas, la prevalencia de tromboembolismo pulmonar esta incrementada en los individuos

con COVID-19. Esta mayor prevalencia

13



puede estar relacionada con la gravedad de la extension de la afectacion del parénquima

pulmonar.

Finalmente, dado que COVID-19 es una condicion nueva, se estan realizando o estan a punto de
publicarse diferentes ensayos clinicos e investigaciones. Del mismo modo, la evidencia de que el
Dimero D es un predictor de mal prondstico y reduccion de la mortalidad es de baja calidad,
por lo que se recomienda la realizacion de un mayor numerode estudios a fin de evaluar

diferentes factores que puedan confirmar la validez de este biomarcador.

CONFLICTOS DE INTERESES
Los autores no poseen conflictos de intereses.

FINANCIAMIENTO
La investigacion no requirié fuente de financiamiento externo.

REFERENCIAS
1. Atzrodt CL, Maknojia I, P McCarthy RD, Oldfield TM, PoJ, L Ta KT, etal. A Guide

to COVID-19: a global pandemic caused by the novel coronavirus SARS- CoV-2.
TheFebsJournal [Internet]. mayo de 2020 [citado el 14 de noviembre de 2022];
Disponible en:

https://febs.onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/febs.15375

2. Gonzélez-Quiroz L, Demera-Santos Y, Freire-Pincay M MZ. Sensibilidad y
especificidad del dimero D y ferritina como indicador de gravedad en covid-19. Dominio
las Ciencias, ISSN-e 2477-8818, Vol 7, N° Extra 5, 2021 (Ejemplar Dedic a Espec
SEPTIEMBRE 2021), pags 213-232 [Internet]. 2021 [citado el 14 de
noviembre de 2022];7(5):213 -32. Disponible en:
https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=8383868& info=resumen& idio

ma=SPA

3. Alverca-Meza C, Aguilar-Villanueva G, Alayo-Loyola C, Alvarado-Alvarado J,
Amaya-Castro A, Asto-Bazan H, et al. Dimero D como indicador de mortalidad en
adultos con COVID-19: una revisién narrativa. Rev Médica Trujillo [Internet]. el
9 de julio de 2021 [citado el 14 de noviembre de 2022];16(2). Disponible en:
https://revistas.unitru.edu.pe/index.php/RMT/article/view/3633

4, Claudio R MS, Princz M TBM, Brenzoni P CP. Valor pronostico del dimero D al

14



ingreso en pacientes COVID-19. Soc Argentina Hematol [Internet]. el 29 de abri
de 2022 [citado el 8 de diciembre de 2022];1. Disponible en:

https://revistahematologia.com.ar/index.php/Revista/article/view/433

Lopez-Reyes R, Oscullo G, Jiménez D, Cano I, Garcia-Ortega A. Riesgo tromboético
y COVID-19: revisién de la evidencia actual para una mejor aproximacion diagnostica
y terapéutica. Arch Bronconeum ol [Internet]. el 1 de enero de 2021 [citado el 14 de
noviembre de 2022];57:55 —64. Disponible en:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0300289620302684

Ozen M, Yilmaz A, Cakmak V, Beyoglu R, Oskay A, Seyit M, et al. D-Dimer as
a potential biomarker for disease severity in COVID-19. Am J Emerg Med [Internet].
el 1 de febrero de 2021 [citado el 13 de octubre de 2022];40:55 —9. Disponible en:
https://reader.elsevier.com/reader/sd/pii/S0735675720311426?token=09AB0648
7874D9B756 ATFF22EB96904ECOD6D4F615E3F08096E6093A2B559A7B237
850EED8203B784A85F0EA6C698774& originRegion=us-east-
1&originCreation=20221016024916

Naymagon L, Zubizarreta N, Feld J, van Gerwen M, Alsen M, Thibaud S, et al.
Admission D-dimer levels, D-dimer trends, and outcomes in COVID-19. Thromb Res
[Internet]. el 1 de diciembre de 2020 [citado el 8 de diciembre de2022];196:99-105.
Disponible en:

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0049384820304709

Arreaga C. Dimero Dy otros biomarcadores asociados con la letalidad en pacientes con
COVID-19. Rev Vive [Internet]. el 30 de agosto de 2022 [citado el 8 de diciembrede

2022];5(14):535-51. Disponible en:
http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext& pid=S2664-
32432022000200535& Ing=es& nrm=iso& tIng=es

Moreno G, Carbonell R, Bodi M, Rodriguez A. Systematic review of the prognostic utility
of D-dimer, disseminated intravascular coagulation, and anticoagulant therapy in
COVID-19 critically ill patients. Med Intensiva [Internet]. el 1 de enero de 2021
[citado el 8 de diciembre de 2022];45(1):42-55. Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298463/

15


http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0300289620302684
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0049384820304709
http://www.scielo.org.bo/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2664-
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298463/

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Sanchez Vera N, Saavedra Hernandez D, Jorge Hidalgo Mesa C, Herrera GonzéleV,;
Fajardo Rivero M, Clara V. Clinical laboratory parameters in patients with covid-19.
Rev Cuba Med Mil [Internet]. 2021 [citado el 8 de diciembre de
2022];50(2):2101171. Disponible en:
http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0138-

65572021000200018

Korkusuz R, Senoglu S, Kocoglu H, Kk Y. The prognostic role of D -dimer in hospitalized
COVID-19 patients. Sci Cit Index Expand J Cit Reports/Science Ed Bratisl Med J
[Internet]. 2021 [citado el 12 de octubre de 2022];122(11). Disponible en:

www.elis.sk

Poudel A, Poudel Y, Adhikari A, Aryal BB, Dangol D, Bajracharya T, et al. D - dimer
as a biomarker for assessment of COVID-19 prognosis: D-dimer levels on admission
and itsrole in predicting disease outcome in hospitalized patients with COVID-19. PLo0S
One [Internet]. el 1 de agosto de 2021 [citado el 8 de diciembre de
2022];16(8 August 2021). Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pm c/articles/PMC8389366/

Sakka M, Connors JM, Hékimian G, Martin-Toutain |, Crichi B, Colmegna |, et al.
Association between D-Dimer levels and mortality in patients with coronavirus
disease 2019 (COVID-19): a systematic review and pooled analysis. JMV-Journal
Médecine Vasc [Internet]. el 1 de septiembre de 2020 [citado el 19 de diciembre de
2022];45(5):268-74. Disponible en:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S254245132030287 X

Lozano Y, Palacios E V., Lozano Y, Palacios E V. Factores asociados a la

hospitalizacion de pacientes con COVID-19 en la Unidad de Cuidados Intensivos de

una clinica en 2020. Horiz Médico [Internet]. el 30 de diciembre de 2021 [citado el
8 de diciembre de 2022];21(1):e1379. Disponible en:

http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1727-

558X 2021000100008& Ing=es& nrm=iso& tlng=en

Thondapu V, Montes D, Rosovsky R, Dua A, McDermott S, Lu MT, et al. Venous
thrombosis, thromboembolism, biomarkers of inflammation, and coagulation in
coronavirus disease 2019. J Vasc Surg Venous Lymphat Disord [Internet]. el 1 de julio
de 2021 [citado el 15 de octubre de 2022];9(4):835-844.e4. Disponible en:

16


http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0138-
http://www.elis.sk/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8389366/
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S254245132030287X
http://www.scielo.org.pe/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1727-

16.

17.

18.

19.

20.

21.

https://reader.elsevier.com/reader/sd/pii/S2213333X20306272?token=5CA5B0C
8631F8BOE56F00B2120401A7417ATEEO07669EE04B998CA334ES8EDAL124A0
2E4182421223C1995AA 944CCB75B83& originRegion=us-east-
1&originCreation=20221016024839

Dujardin RWG, Hilderink BN, Haksteen WE, Middeldorp S, Vlaar APJ, Thachil
J, et al. Biomarkers for the prediction of venous thromboembolism in critically ill
COVID-19 patients. Thromb Res [Internet]. el 1 de diciembre de 2020 [citado el 8 de
diciembrede 2022];196:308-12. Disponible en:
http://www.thrombosisresearch.com/article/S0049384820305211/fulltext

Garro V, Robles V RS. Presentacion, diagnostico y tratamiento del tromboembolismo
venosa. Rev Medica Sinerg [Internet]. el 1 de febrero de 2020 [citado el 8 de diciembre
de 2022];5(2):e 350 —e350. Disponible en:

https://revistamedicasinergia.com/index.php/rms/article/view/350/735

Lépez Franco, Poveda Angeles GG. Tromboembolism o Pulmonar en los pacientes con
COVID-19. Angiografia con tomografia  computarizada: resultados
preliminares. J Negat No Posit Results [Internet]. 2020 [citado el 8 de diciembre de
2022];5(6):616 —30. Disponible en:
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext& pid=S2529 -
850X 2020000600616& Ing=es& nrm=iso& tlng=es

Riyahi S, Hectors SJ, Prince MR, Sweeney EM, Lane EG, Honya R, et al.
Predictors of acute deep venous thrombosis in patients hospitalized for COVID-
19. Med (United States) [Internet]. el 24 de septiembre de 2021 [citado el 8 de diciembre
de 2022];100(38). Disponible en:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34559112/

Nauka PC, Baron SW, Assa A, Mohrmann L, Jindal S, Oran E, etal. Utility of D - dimer
in predicting venous thromboembolism in non-mechanically ventilated COVID-19
survivors. Thromb Res [Internet]. el 1 de marzo de 2021 [citado el 8 de diciembre de
2022];199:82-4. Disponible en:
http://www.thrombosisresearch.com/article/S0049384820306794/fulltext

Ramos S. D, Lux F. S, Bustamante S. E, Sabbagh P. E, Arancibia H. F. Utilidad

diagnostica del dimero-D en el tromboembolismo pulmonar de pacientes COVID-

17


http://www.thrombosisresearch.com/article/S0049384820305211/fulltext
http://www.thrombosisresearch.com/article/S0049384820306794/fulltext

22.

23.

19. Rev Chil enfermedades Respir [Internet]. junio de 2022 [citado el 8 de
diciembre de 2022];38(2):81 7. Disponible en:
http://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0717-
73482022000200081& Ing=es& nrm=iso& tlng=es

Santos-Poleo Y Dos, Pérez-S&nchez L, Ocanto A, Oquillas-l1zquierdo D, Rodriguez-
Recio F. Dimero-D elevado y tromboembolismo pulmonar agudo en pacientes con
COVID-19. J Negat No Posit Results [Internet]. el 29 de agosto de 2020 [citado el 8 de
diciembre de 2022];5(12):1516 =27. Disponible en:
https://revistas.proeditio.com/jonnpr/article/view/3960/HTML 3960

Martinez Chamorro E, Revilla Ostolaza TY, Pérez Nufiez M, Borruel Nacenta S, Cruz-
Conde Rodriguez-Guerra C, Ibafiez Sanz L. Pulmonary embolism s in patients with
COVID-19: a prevalence study in a tertiary hospital. Radiologia [Internet]. el 1 de
enero de 2021 [citado el 8 de diciembre de 2022];63(1):13 -21. Disponible en:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7598917/

18


http://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0717-
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7598917/

AUTORES:

Pérez, Sdnchez- Evelyn Solange
Estudiante de la Universidad Técnica de Ambato,

EcuadorLineas de Investigacion: Salud Publica Correo-e:

eperez5422@uta.edu.ec

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-1078-1723

Garcia, Delgado-Maria Cecilia

Médico Especialista y Docente de la Universidad Técnica de Ambato,
Universidad Técnica de Ambato,

EcuadorCorreo-e:

mc.delgado@uta.edu.ec

ORCID: https://orcid.org/0000-0001-9082-748X

19


mailto:eperez5422@uta.edu.ec
mailto:mc.delgado@uta.edu.ec

