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Remdesivir mas dexametasona versus dexametasona
en COVID-19
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ABSTRACT
En este estudio prospectivo controlado no aleatorizado se evalda el Especialidad:
efecto de la combinacién de remdesivir/dexametasona en la mortalidad B
- Neumologia
de pacientes con COVID-19 que requieren oxigenoterapia, en .
p q q J P - Infecciosas
comparaciéon con la administracion de dexametasona sola.

This prospective controlled non randomized study aims to evaluate the effect of the combination
of remdesivir/dexamethasone on mortality in pa ents with COVID-19 requiring 02 therapy,

compared to the administration of dexamethasone alone.

ARTICULO

En la actualidad, remdesivir es el Uinico antiviral autorizado por la Food | Palabras Clave:

and Drug Administration (FDA) para el tratamiento de la COVID-19,dado | _ covip-19

que existen datos que demuestran su eficacia para reducir el tiempo de | . Remdesivir

recuperacion de la enfermedad . Sin embargo, la Organizaciéon Mundial | . pexametasona

de la Salud (OMS) ha afirmado que, al no haberse encontrado evidencia | . Mortalidad

de que remdesivir pueda reducir la mortalidad y la progresion de la | - Aclaramiento

enfermedad, no recomienda el uso de dicho fAirmaco solo. viral
Keywords:

Es sabido que la infeccién por SARS-CoV-2 produce un sindrome de . COVID-19

distrés respiratorio que se caracteriza por una respuesta inflamatoria _ Remdesivir

local y sistémica que se correlaciona con la gravedad de la enfermedad. | Dexamethasone

Por estarazon, el estudio RECOVERY estudio el efecto antinflamatorio de | Mortality

la dexametasona(®, demostrando una reduccion en la mortalidad en | Viral clearance

pacientes con COVID-19 que requerian de oxigenoterapia.
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De este modo, el objetivo fue evaluar la seguridad y la eficacia de remdesivir mas dexametasona
frente a dexametasona sola en la mejora de los resultados pronésticos en pacientes con COVID-19

que requieren terapia suplementaria con O2 no invasiva.

Se trata de un estudio prospectivo cuasi-experimental realizado entre el 15 de enero y el 15 de
mayo de 2021, con un total de 151 pacientes con COVID-19 que requerian de oxigenoterapia no
invasiva, que incluy6 2 cohortes controladas secuenciales independientes: los dos primeros meses,
75 pacientes con COVID-19 recibieron dexametasona sola a una dosis de 6 mg/dia durante 10 dias
y los dos meses siguientes, 76 pacientes con COVID-19 con sintomas de menos de diez dias de
duracion, recibieron remdesivir intravenoso 200 mg el primer dia y después 100 mg durante un
total de 5 dias junto con dexametasona a la misma dosis previamente mencionada. Ademas,
recibieron terapia anticoagulante con heparina a dosis profilactica y antibioterapia si se

sospechaba infeccién bacteriana.

El objetivo primario del estudio fue la diferencia de mortalidad, evaluada a los 30 dias del ingreso.
Las curvas de Kaplan-Meier estimaron la mortalidad de los pacientes con COVID-19 en los 2 grupos

de tratamiento:
- Linea a, pacientes tratados con dexametasona sola. Murieron 12 pacientes (16%).

- Linea b, pacientes tratados con remdesivir mas dexametasona. Solamente murié un

paciente (1,3%)
Mediante el test de log Rank se observé una diferencia en la mortalidad significa va (p < 0,003).

Otro objetivo primario fue el tiempo de eliminaciéon del SARS-CoV-2 en los dos grupos tratados,
definido como la mediana del nimero de dias desde el inicio del tratamiento hasta una PCR
nasofaringea negativa. El aclaramiento viral en el 69% de los pacientes, ocurrié dentro de una
mediana de 6 dias después del inicio de la terapia con remdesivir/dexametasona, mientras que, en
el grupo de dexametasona sola, en el 20% de los pacientes, ocurrié en una mediana de 16 dias (p <

0,001).
Los resultados secundarios evaluados fueron:

a. Ladiferencia en el nimero de dias de hospitalizacién entre los 2 grupos; donde se mostro
una reduccion significa va en el grupo remdesivir/dexametasona (13 dias vs 17 dias en el

grupo dexametasona, p < 0,0001).

b. La diferencia en la reducciéon de los niveles de marcadores inflamatorios al final del
tratamiento, observandose una rapida y significa va disminucion de la proteina C reactiva
en los pacientes del grupo remdesivir/dexametasona, una reducciéon significa va en el

cociente fibrindgeno y relacion neutroéfilos/linfocitos y un aumento significativo del dimero
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D en ambos grupos, pero observandose mayor porcentaje de reduccion al alta en el grupo

remdesivir/dexametasona.

c. La diferencia en la variacién o normalizacién de PaO2/FiO2 (PaFi), demostrandose una
mejoria rapida y significa va (p < 0,0001) en el sexto y décimo dia de tratamiento con
remdesivir/dexametasona. Al final del tratamiento con remdesivir/dexametasona, la mitad
de los pacientes tenia una funcién respiratoria normal, mientras que en el grupo de
dexametasona solo el 22,9%. Al alta hospitalaria la funcidn respiratoria era normal en mas
de la mitad de los pacientes tratados con remdesivir/dexametasona y sélo en el 37% de los

pacientes tratados con dexametasona sola (p < 0,003).
Con todos estos datos y resultados estadisticos este estudio concluye que:

- El tratamiento con remdesivir mas dexametasona reduce significativamente la mortalidad

alos 30 dias del ingreso.

- Esel primer estudio que apunta que el tratamiento con remdesivir induce un aclaramiento

viral de SARSCoV-2 mas rapido.

- Existe una mejoria clinica significa va definida por la mejora de la PaFi, observando una
reduccion en la duracion de la hospitalizacion en el grupo tratado con

remdesivir/dexametasona.

- Y que en aquellos pacientes tratados con remdesivir/dexametasona se objetivé una mayor

reduccion significa va de los marcadores inflamatorios al final del tratamiento y al alta.

Ademas del estudio estadistico realizado en el CENTRO COVID de Medicina Interna de la
Universidad de Campania "Luigi Vanvitelli", afirman que el tratamiento fue bien tolerado y seguro,
sin producir efectos adversos significa vos, sin que ningin paciente tuviera que interrumpir dicho

tratamiento.

COMENTARIO

Nos encontramos ante un estudio con resultados muy alentadores sobre el tratamiento de la
COVID-19, sobre todo en aquellos pacientes con requerimientos de O2 no invasivo. Ademas, dos
grandes estudios recientes que retrospectivamente confirman la eficacia de la combinacién de
corticoesteroides y remdesivir®.(4) apoyan el principal objetivo (la demostracién de la reduccion
en la mortalidad en pacientes tratados con remdesivir/dexametasona), ademas de confirmar una

reduccién en el nimero de dias de hospitalizacion.

Sin embargo, existe algiin estudio multicéntrico retrospectivo®) que ha observado la existencia de

una reduccién de la muerte hospitalaria en el grupo remdesivir/dexametasona en comparacién



—

con el grupo dexametasona, pero no estadisticamente significa va. Incluso demostraron que la
asociacion de remdesivir y dexametasona no redujo la duracién de la estancia hospitalaria en

pacientes con neumonia COVID-19 leve-moderadamente grave que requirieron de O2 de bajo flujo.

Las limitaciones de este estudio son la no aleatorizacién del tratamiento administrado a los grupos
de pacientes, el corto periodo de tiempo de estudio y los cambios en las variantes de SARS-CoV-2

circulantes que ocurrieron durante el tiempo de estudio.

Como punto positivo para continuar con el tratamiento con remdesivir, se han realizado estudios

de coste-utilidad que demuestran que remdesivir es el tratamiento que mas ahorra(e.

Como punto final queda destacar la necesidad de realizar ensayos aleatorios que evalden el
beneficio clinico potencial de combinar remdesivir con dexametasona en pacientes con neumonia

por COVID-19 que requieren oxigeno de bajo flujo no invasivo.
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AUTOEVALUACION

1. Sefale la falsa respecto al tratamiento combinado de remdesivir/dexametasona en

paciente con COVID-19 con requerimientos de oxigeno:
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a)

b)

d)

La dexametasona produce un beneficio sobre la inflamacién local y sistémica

provocada por el SARS-CoV-2.

El tratamiento con remdesivir mas dexametasona reduce la mortalidad a los 30
dias del ingreso.

La funcién respiratoria era normal en el 70% de los pacientes tratados con
dexametasona.

Existe un aumento del dimero-D en ambos grupos, observandose mayor

porcentaje de reduccion al alta en el grupo remdesivir/dexametasona.



