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DATA DA DECISAO DE DEFERIMENTO: 06/10/2021

CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO:

DCI (denominagdo comum internacional): dexametasona

Nome do medicamento: Dexametasona Krka

Apresentagdo(0es): 30 comprimidos revestidos por pelicula, doseados a 4 mg, nr registo 5691647,

Solugdo injetdvel ou para perfuséo, doseada a 4mg/ml, 10 ampolas de 1 ml, nr registo 5792635.

Titular da AIM: KRKA d.d., Novo mesto

SUMARIO DA AVALIACAQ

INDICACAO TERAPEUTICA FINANCIADA: tratamento da doenca provocada pelo coronavirus de
2019 (COVID-19) em adultos e adolescentes (com idade igual ou superior a 12 anos e com peso corporal

de, pelo menos, 40 kg) que requerem terapia suplementar de oxigénio.
RESUMO DA AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA:

O medicamento Dexametasona Krka (dexametasona) foi sujeito a avaliacdo para efeitos de
financiamento publico para tratamento da doenga provocada pelo coronavirus de 2019 (COVID-19) em
adultos e adolescentes (com idade igual ou superior a 12 anos e com peso corporal de, pelo menos, 40

kg) que requerem terapia suplementar de oxigénio.

Face a melhores cuidados de suporte o medicamento dexametasona foi sugestivo de valor terapéutico

acrescentado menor.

RESUMO DA AVALIACAO ECONOMICA:

O custo da terapéutica com dexametasona é inferior ao custo da terapéutica com melhores cuidados
de suporte.
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1. Epidemiologia e caracterizagcao da doenca

O Coronavirus da sindrome respiratoria aguda grave 2 (SARS-CoV-2), foi identificado, pela primeira vez,
em dezembro de 2019, como a causa de um surto de pneumonia que ocorreu na cidade de Wuhan, na
China. Em fevereiro de 2020, a Organizacdao Mundial de Saude (OMS) designou a doenca provocada
pelo SARS-CoV-2 por COVID-19, tendo sido classificada como uma pandemia a 11 de margo de 2020. A
atual pandemia de COVID-19 apresentou, em primeiro lugar, uma rapida disseminacdo na China,
seguida por um aumento de casos em todo o mundo, incluindo Portugal.

Em Portugal, os casos diagnosticados de COVID-19 sdo sujeitos a notificacdo clinica e laboratorial
obrigatdria no ambito do Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE), gerido pela Direcao-
Geral da Saude (DGS). De acordo com os dados disponibilizados pela DGS, até ao dia 04 de agosto de
2020 foram confirmados um total de 51 681 casos, 1 739 ébitos e 37 318 doentes recuperados em
Portugal.

As consequéncias da COVID-19 tém tido um alcance muito superior ao da morbilidade e mortalidade
diretamente associadas a doenca, principalmente pela necessidade de contencdo da doenca através do
confinamento e do distanciamento social, com implicacbes muito significativas em termos de saude,
sociais e economicos. A necessidade de adotar medidas de confinamento restritivas por parte das
autoridades para controlo da infecdo levou a uma paralisacdo de uma parte significativa da economia
nacional (e mundial). Também nos sistemas de salde o impacto das medidas de contencdo, bem como
a necessidade de alocar recursos para a resposta a epidemia, causaram prejuizo grave no atendimento
de outras situacdes, levando a aumento dos atrasos em consultas, tratamentos cirlrgicos e oncoldgicos
cujas repercussdes se fardo sentir por bastante tempo.

2. Descricao da tecnologia e alternativas terapéuticas

Dexametasona € um glucocorticoide de acdo longa (semi-vida 36 a 54 horas) que é usado como um
agente anti-inflamatdrio e imunossupressor. O efeitos acessorios mais frequentes a curto prazo incluem
aumento de peso, disturbios psicoldgicos, intolerancia a glicose, e insuficiéncia cortico-suprarrenal. A
longo prazo pode obesidade, fragilidade cutanea, atrofia muscular, osteoporose, atraso no crescimento,
e insuficiéncia cortico-suprarrenal.

Acredita-se que o mecanismo de acdo dos glucocorticoides no sindroma respiratdrio agudo severo por
COVID-19 possa ser por mitigacdo da resposta imune excessiva habitualmente observada, que pode
conduzir a um sindrome de dificuldade respiratéria aguda (ARDS) em 20% dos doentes e faléncia multi-
organica por sindroma de libertacdo de citoquinas.
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3. IndicacOes e comparadores selecionados para a avaliacdo

Tabela 1: Populagbes e comparadores selecionados

Populacdo Intervengdo Comparador

Adultos e adolescentes (com
idade igual ou superior a 12
anos e com peso corporal de, + Melhores cuidados de
pelo menos, 40 kg) suporte*
hospitalizados com diagndstico
confirmado de COVID-19 com
pneumonia que requerem
administracdo suplementar de
oxigénio

Dexametasona

Melhores cuidados de
suporte*

* Todas as intervengdes que até ao momento visem o suporte do doente, incluindo suporte de 6rgdo
(ventilacdo, ECMO, técnicas de substituicdo da funcdo renal, suporte vasopressor, entre outras).

4. Medidas de avaliacao de beneficio e dano e classificacao da sua
importancia

Tabela 2: Medidas de resultado e classificagdo da sua importancia

Medida de resultado Pontuagao Importancia
Mortalidade por todas as causas 9 Critico
Tempo até recuperacdo (1-3 Ordinal Scale for
- 6 Importante
Clinical Improvement -WHO)
Melhoria clinica (dias 14 e 28, usando a diferenca
de estadio Ordinal Scale for Clinical Improvement 6 Importante
-WHO)
Duracdo de ventilagdo ndo invasiva ou oxigénio de o
: 7 Critico
alto fluxo em doentes que dela necessitem
Necessidade adicional de ventilagdo mecanica ndo o
. . L 8 Critico
invasiva ou oxigénio de alto fluxo
Duracdo de ventilagdo mecanica ou ECMO em o
: 7 Critico
doentes que dela necessitam
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Necessidade adicional de ventilagdo mecanica -
. . 8 Critico
invasiva ou ECMO
Tempo de internamento 5 Importante
Efeitos adversos 6 Importante
Efeitos adversos graves 8 Critico
Efeitos adversos que levem a descontinuacgdo de .

7 Critico
tratamento
Mortalidade relacionada com o tratamento 9 Critico

5. Descricao dos estudos avaliados

A presente recomendacdo foi baseada no relatério da EUnetHTA ‘PTRCR18 — Rapid Collaborative Review
Dexamethasone for hospitalised patients with COVID-19’.

O Rapid Collaborative Review da EUnetHTA identificou dois estudos (RECOVERY e CoDEX) comparando
dexametasona com melhores cuidados de suporte, em doentes com COVID-19 que se encontravam
hospitalizados.

O estudo CoDEX foi um estudo que teve lugar em 41 unidades de cuidados intensivos do Brasil,
aleatorizado, aberto, que incluiu 299 doentes, com um diagndstico de ARDS moderada a severa por
infecdo por COVID-19, em que os doentes foram aleatorizados, numa relacdo de 1:1, para receberem
por via endovenosa dexametasona 20 mg por dia durante 5 dias seguido de dexametasona 10 mg por
dia durante 5 dias adicionais ou até a alta da UCI (n= 151) ou para receberem cuidados padrdo (n= 148),
e avaliou o numero de dias livres de ventilador até ao dia 28. O estudo ndo utilizou a dose aprovada de
dexametasona pelo que foi considerado ndo relevante para a presente avaliacdo.

Assim, apenas o estudo RECOVERY foi considerado relevante para a presente avaliacdo.

Estudo RECOVERY

Desenho do estudo

O estudo RECOVERY foi um estudo promovido pelo National Institute for Health Research Clinical
Research Network do Reino Unido, aleatorizado, aberto, que incluiu 6.425 doentes, hospitalizados com
um diagndstico de infecdo por COVID-19, em que os doentes foram aleatorizados, numa relacdo de 1:2,
para receberem dexametasona 6 mg por dia, oral ou endovenosa durante 10 dias (n= 2.104) ou
melhores cuidados de suporte (n=4.321), e avaliou a mortalidade os 28 dias.

Critérios de inclusdo e exclusdo
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Foram incluidos doentes com 18 ou mais anos (o limite de idade foi removido a partir de 9 de Maio de
2020), que se encontravam hospitalizados com sintomas sugestivos de COVID-19.

Aleatoriza¢do, ocultagéo e aloca¢do aos bragos de tratamento

Os doentes foram aleatorizados, na relacdo de 1:2, para receberem dexametasona ou melhores
cuidados de suporte.

Os doentes foram alocados a uma sequéncia de tratamento através de um sistema web interativo.

Medidas de resultado

A medida de eficacia primaria foi a mortalidade de todas as causas aos 28 dias.

As medidas de eficacia secundaria incluiam tempo até a alta hospitalar, e necessidade de ventilacdo
mecanica de novo (durante o estudo) ou morte.

Resultados

Caracteristicas basais de doentes

Os participantes tinham em média cerca de 66 anos. A maioria era de raca de branca (74%) ou negra
(17%). O tempo mediano de doenca era de 8 dias no grupo dexametasona e 9 dias no grupo controlo.
Uma percentagem elevada de doentes apresentava diabetes de tipo 2 (25 %) doenca cardiaca (28%),

ou doenga pulmonar cronica (20%).

As caracteristicas basais dos participantes encontram-se na Tabela 3.

Tabela 3: Caracteristicas demogrdficas e clinicas da populacéo

Dexametasona (n=2104) Controlo (n=4321)

Idade, anos 66,9+15,4 65,8+15,8
Sexo masculino, n (%) 1338 (64) 2749 (64)
Raca branca / negra, % 74 /17 73/ 18
Tempo mediano de doenca, dias 8 (5-13) 9 (5-13)
Sem necessidade de oxigénio, n (%) 501 (24) 1034 (24)
Necessidade de oxigénio, n (%) 1279 (61) 2604 (60)
Necessidade de ventilagdo mecanica,

324 (15) 683 (16)
n (%)
Diabetes tipo 2, n (%) 521 (25) 1025 (24)
Doenca cardiaca, n (%) 586 (28) 1171 (27)
Doenca pulmonar crénica, n (%) 415 (20) 931 (22)
Insuficiéncia renal (GFR<30 mL/min),
(%) 166 (8) 358 (8)

Fonte: Extraido do estudo RECOVERY

6

M-DATS-020/4




Dexametasona Krka (dexametasona)

Eficacia

Mortalidade de todas as causas aos 28 dias

Até aos 28 dias morreram 482/2104 doentes (22,9%) no grupo dexametasona, e 1110/4321 doentes
(25,7%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,83; 1C95% 0,75 a 0,93).

Na populacdo ja em ventilagdo mecanica a data da aleatorizagdo, morreram 95/324 doentes (29,3%) no
grupo dexametasona e 283/683 doentes (41,4%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,64; 1C95% 0,51 a
0,81).

Na populacdo que apenas recebia oxigénio a data da aleatorizagdo, morreram 298/1279 doentes
(23,3%) no grupo dexametasona e 682/2604 doentes (26,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,82;
IC95% 0,72 a 0,94).

Na populagdo que ndo recebia oxigénio a data da aleatorizagdo, morreram 89/501 doentes (17,8%) no
grupo dexametasona e 145/1304 doentes (14,0%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,19; IC95% 0,92
a1,55).

Alta hospitalar até aos 28 dias
Tiveram alta hospitalar até ao dia 28, 1416/2104 doentes (67,3%) no grupo dexametasona, e 2748/4321
(63,6%) no grupo controlo (razao de riscos 1,10; 1C95% 1,03 a 1,17).

Necessidade de ventilagdo mecdnica ou morte

Tiveram necessidade de ventilagdo mecanica ou morreram até ao dia 28, 462/1780 doentes (26,0%) no
grupo dexametasona, e 1003/3638 (27,6%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,93; 1C95% 0,85 a 1,01).
Tiveram necessidade de ventilagdo mecanica até ao dia 28, 110/1780 doentes (6,2%) no grupo
dexametasona, e 298/3638 (8,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,79; IC95% 0,64 a 0.97).

Interrupgdo de ventilagGo mecdnica

Nos doentes que recebiam ventilagdo mecéanica a data da aleatorizacdo, a ventilacdo mecanica foi
descontinuada até ao dia 28 em 160/324 doentes (49,4%) no grupo dexametasona, e em 268/683
(39,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,40; 1C95% 1,20 a 1,78).

6. Avaliacao da evidéncia por outcome

Mortalidade global

A dexametasona adicionada a melhor terapéutica de suporte mostrou diferenca estatisticamente
significativa em comparacdo com a melhor terapéutica de suporte isoladamente, favorecendo a
dexametasona, em relacdo a mortalidade global avaliada até aos 28 dias. Até aos 28 dias morreram
482/2104 doentes (22,9%) no grupo dexametasona, e 1110/4321 doentes (25,7%) no grupo controlo
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(razdo de riscos 0,83; IC95% 0,75 a 0,93). Na populagdo j& em ventilagdo mecanica a data da
aleatorizacdo, morreram 95/324 doentes (29,3%) no grupo dexametasona e 283/683 doentes (41,4%)
no grupo controlo (razdo de riscos 0,64; 1C95% 0,51 a 0,81). Na populagdo que apenas recebia oxigénio
a data da aleatorizagdo, morreram 298/1279 doentes (23,3%) no grupo dexametasona e 682/2604
doentes (26,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,82; 1C95% 0,72 a 0,94). Na populagdo que ndo
recebia oxigénio a data da aleatorizagdo, morreram 89/501 doentes (17,8%) no grupo dexametasona e
145/1304 doentes (14,0%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,19; IC95% 0,92 a 1,55).

Assim, ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica de
suporte em comparacdao com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo a mortalidade
global. Este beneficio adicional parece observar-se na populacdo que recebia oxigénio ou ventilacdao
mecanica, mas nao na populacdo que ndo recebia nenhum destes tratamentos.

Tempo até recuperagdo (1-3 Ordinal Scale for Clinical Improvement —-WHQO)

Ndo existem dados sobre o tempo até a recuperacao, pelo que ndo foi possivel comparar os grupos em
comparacao.

Assim, ndo ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica
de suporte em comparacdao com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo ao tempo
até a recuperacao.

Melhoria clinica (dias 14 e 28, usando a diferenga de estadio Ordinal Scale for Clinical Improvement —-WHO)
N3do existem dados sobre a proporcao de doentes com melhoria clinica, pelo que nao foi possivel
comparar 0s grupos em comparagao.

Assim, nao ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica
de suporte em comparacdo com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo a proporcdo
de doentes com melhoria clinica.

Duragdo de ventilagdo néo invasiva ou oxigénio de alto fluxo em doentes que dela necessitem

Ndo existem dados sobre a duracdo de ventilagdo ndo invasiva ou oxigénio de alto fluxo em doentes
que dela necessitem, pelo que ndo foi possivel comparar os grupos em comparagao.

Assim, ndo ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica
de suporte em comparagcao com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relagdo a duracdo de
ventilagdo ndo invasiva ou oxigénio de alto fluxo em doentes que dela necessitem.

Necessidade adicional de ventilagcdo mecdnica ndo invasiva ou oxigénio de alto fluxo

Ndo existem dados sobre a necessidade adicional de ventilacdo ndo invasiva ou oxigénio de alto fluxo,
pelo que ndo foi possivel comparar os grupos em comparacgao.

Assim, nao ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica
de suporte em comparacdo com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo a
necessidade adicional de ventilacdo ndo invasiva ou oxigénio de alto fluxo.
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Duracdo de ventilagdo mecdnica ou ECMO em doentes que dela necessitam

Nao existem dados sobre a duragdo de ventilagdo mecanica ou ECMO em doentes que dela necessitem,
pelo que ndo foi possivel comparar os grupos em comparacao. Contudo, entre os doentes que recebiam
ventilacdo mecanica a data da aleatorizacdo, a descontinuacdo da ventilacdo mecanica até ao dia 28 foi
mais provavel no grupo dexametasona do que no grupo controlo. Nos doentes que recebiam ventilagdo
mecanica a data da aleatorizagdo, a ventilagdo mecanica foi descontinuada até ao dia 28 em 160/324
doentes (49,4%) no grupo dexametasona, e em 268/683 (39,2%) no grupo controlo (razdo de riscos
1,40; 1C95% 1,20 a 1,78).

Assim, ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica de
suporte em comparacao com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relagdo a duracdo de
ventilacdo mecanica ou ECMO em doentes que dela necessitem.

Necessidade adicional de ventilagdo mecdnica invasiva ou ECMO

A dexametasona adicionada a melhor terapéutica de suporte mostrou diferenca estatisticamente
significativa em comparacdo com a melhor terapéutica de suporte isoladamente, favorecendo a
dexametasona, em relacdo a necessidade adicional de ventilagdo mecanica invasiva até aos 28 dias.
Tiveram necessidade de ventilagdo mecanica até ao dia 28, 110/1780 doentes (6,2%) no grupo
dexametasona, e 298/3638 (8,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,79; 1C95% 0,64 a 0.97).

Assim, ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica de
suporte em comparacdo com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo a necessidade
adicional de ventilagdo mecanica invasiva até aos 28 dias.

Tempo de internamento

A dexametasona adicionada a melhor terapéutica de suporte mostrou diferenca estatisticamente
significativa em comparacdo com a melhor terapéutica de suporte isoladamente, favorecendo a
dexametasona, em relacdo ao numero de altas hospitalares até aos 28 dias. Tiveram alta hospitalar até
ao dia 28, 1416/2104 doentes (67,3%) no grupo dexametasona, e 2748/4321 (63,6%) no grupo controlo
(razdo de riscos 1,10; 1C95% 1,03 a 1,17).

Assim, ficou demonstrado o beneficio adicional de dexametasona adicionada a melhor terapéutica de
suporte em comparacao com melhor terapéutica de suporte isoladamente, em relacdo ao nimero de
altas hospitalares até ao dia 28.

7. Qualidade da evidéncia submetida
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A CATS considerou as questdes metodoldgicas que poderiam reduzir a confianca nas estimativas de
efeito.

O Titular submeteu um estudo relevante. O risco de viés desses estudos encontra-se avaliado na Tabela
4. Existe um importante risco de viés.

Tabela 4: Risco de viés do estudo RECOVERY

Risco de viés

Dados de Reporte
Geracdo de Alocacdo
Estudos o Ocultacdo outcome seletivo de Outros
sequéncia oculta
incompletos outcomes

Nota: O risco de viés foi tratado de forma adequada? Sim = baixo risco de viés;

¥ Estudo com desenho aberto; * Nos casos em que o hospital tinha recomendacdes escritas para uso de outros tratamentos
experimentais para a COVID-19, os doentes podiam receber esses tratamentos. Contudo, ndo sdo reportados dados sobre o uso
desses tratamentos, nem ¢é avaliada a potencial influéncia desses tratamentos nos resultados.

Uma vez que ndo foi feita nenhuma andlise de sintese, ndo foi formalmente avaliada a certeza da
evidéncia por medida de resultado. Contudo, a certeza da evidéncia foi classificada como moderada
para a mortalidade (a qualidade da evidéncia foi reduzida em um nivel, de alta para moderada, devido
ao risco de viés resultante de um potencial desequilibrio entre grupos de tratamento no uso de outros
tratamentos experimentais), e como baixa para todas as outras medidas de resultado (a qualidade da
evidéncia foi reduzida em dois niveis - de alta para baixa - devido ao risco de viés resultante do desenho
aberto do estudo e de um potencial desequilibrio entre grupos de tratamento no uso de outros
tratamentos experimentais). A qualidade global da evidéncia (que é igual a certeza da evidéncia mais
baixa das medidas de resultado classificadas como criticas) foi classificada como baixa.

Qualidade baixa significa baixa certeza de resultados. A nossa confianca nas estimativas de efeito é
limitada. O verdadeiro efeito pode ser substancialmente diferente da estimativa de efeito.

8. Avaliacdo e comentarios a evidéncia submetida

O Rapid Collaborative Review da EUnetHTA identificou dois estudos (RECOVERY e CODEX) comparando
dexametasona com melhores cuidados de suporte, em doentes com COVID-19 que se encontravam
hospitalizados. Contudo, o estudo CODEX2 foi um estudo aleatorizado, aberto, que incluiu 299 doentes,
com um diagndstico de ARDS moderada a severa por infecdo por COVID-19, em que os doentes foram
aleatorizados para receberem por via endovenosa dexametasona 20 mg por dia durante 5 dias seguido
de dexametasona 10 mg por dia durante 5 dias adicionais ou até a alta da UCI ou para receberem
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cuidados padrdo. O estudo ndo utilizou a dose aprovada de dexametasona pelo que foi considerado nao
relevante para a presente avaliacdo. Assim, apenas o estudo RECOVERY foi considerado relevante para
a presente avaliagdo.

O estudo RECOVERY, que foi um estudo aleatorizado, aberto, que incluiu 6.425 doentes, hospitalizados
com um diagndstico de infecdo por COVID-19, em que os doentes foram aleatorizados, numa relagdo
de 1:2, para receberem dexametasona 6 mg por dia, oral ou endovenosa durante 10 dias (n=2.104) ou
melhores cuidados de suporte (n=4.321), sugeriu que a dexametasona estava associada a uma reducao
na mortalidade de todas as causas, a uma maior probabilidade de descontinuacdo da ventilagdo
invasiva, a menor necessidade de ventilacdo invasiva, e a maior probabilidade de alta hospitalar. A
menor mortalidade parece observar-se apenas nos doentes com necessidade de oxigénio ou de
ventilagdo invasiva.

Até aos 28 dias morreram 482/2104 doentes (22,9%) no grupo dexametasona, e 1110/4321 doentes
(25,7%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,83; 1C95% 0,75 a 0,93). Na populagdo ja em ventilagdo
mecanica a data da aleatorizagdo, morreram 95/324 doentes (29,3%) no grupo dexametasona e
283/683 doentes (41,4%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,64; IC95% 0,51 a 0,81). Na populacdo
que apenas recebia oxigénio a data da aleatorizagdo, morreram 298/1279 doentes (23,3%) no grupo
dexametasona e 682/2604 doentes (26,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,82; 1C95% 0,72 a 0,94).
Na populagdo que ndo recebia oxigénio a data da aleatorizagdo, morreram 89/501 doentes (17,8%) no
grupo dexametasona e 145/1304 doentes (14,0%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,19; IC95% 0,92
a 1,55).

Nos doentes que recebiam ventilagdo mecéanica a data da aleatorizacdo, a ventilacdo mecanica foi
descontinuada até ao dia 28 em 160/324 doentes (49,4%) no grupo dexametasona, e em 268/683
(39,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,40; 1C95% 1,20 a 1,78).

Tiveram necessidade de ventilagdo mecanica até ao dia 28, 110/1780 doentes (6,2%) no grupo
dexametasona, e 298/3638 (8,2%) no grupo controlo (razdo de riscos 0,79; IC95% 0,64 a 0.97).

Tiveram alta hospitalar até ao dia 28, 1416/2104 doentes (67,3%) no grupo dexametasona, e 2748/4321
(63,6%) no grupo controlo (razdo de riscos 1,10; 1C95% 1,03 a 1,17).

Estes estudos apresentam limitagcdes importantes que reduzem a confianga nos resultados. Todos os
doentes podiam receber cuidados de suporte de acordo com a pratica local, incluindo o uso de outros
tratamentos experimentais para a COVID-19. Contudo, ndo sdo reportados dados sobre o uso desses
tratamentos, nem é avaliada a potencial influéncia desses tratamentos nos resultados. Este facto coloca
em causa a validade dos resultados.

Este estudo permite responder a maioria das questdes de interesse, nomeadamente, se o tratamento
com dexametasona reduz a mortalidade global, se iniciado em fases precoces da doencga previne o seu
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agravamento e a necessidade de ventilagdo invasiva, ou se usado em doentes ventilados reduz o tempo
desse tratamento de suporte. Também permite responder a questdo de saber se o tratamento com
dexametasona reduz o tempo de hospitalizagdo, mas as conclusdes estdo associadas a elevado grau de
incerteza resultante das limitac®es da evidéncia identificada.

9. Valor terapéutico acrescentado

Existe sugestdo de valor terapéutico acrescentado menor de dexametasona face a melhores cuidados
no tratamento da doencga provocada pelo coronavirus de 2019 (COVID-19) em adultos e adolescentes
(com idade igual ou superior a 12 anos e com peso corporal de, pelo menos, 40 kg) que requerem
terapia suplementar de oxigénio.

10. Avaliacao econdmica

Procedeu-se a uma analise comparativa de custos de tratamento entre o medicamento em avaliagdo e
a alternativa comparadora. Da andlise efetuada, conclui-se que o custo da terapéutica com
dexametasona é inferior ao custo da terapéutica com melhores cuidados e suporte.

O acesso do medicamento ao mercado hospitalar foi objeto de um contrato entre o INFARMED, I.P. e o
representante do titular de AIM, ao abrigo do disposto no artigo 6.2 do Decreto Lei n.2 97/2015, de 1
de junho, na sua redacdo atual.

11. Conclusoes

Existe sugestdo de valor terapéutico acrescentado menor de dexametasona face a melhores cuidados
no tratamento da doencga provocada pelo coronavirus de 2019 (COVID-19) em adultos e adolescentes
(com idade igual ou superior a 12 anos e com peso corporal de, pelo menos, 40 kg) que requerem
terapia suplementar de oxigénio.

Foi demonstrada a vantagem econdmica, sendo o custo da terapéutica com dexametasona inferior ao
custo da terapéutica com melhores cuidados e suporte.
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