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NOTA: 
 

Esta es la traducción al español del protocolo MATH+ Tratamiento Hospitalario Covid de la 

FLCCC. Los protocolos se actualizan con frecuencia dada la nueva información derivada de las 

últimas publicaciones de estudios científicos y la experiencia clínica de los médicos tratantes. La 

creación de traducciones de estos protocolos puede llevar tiempo, así que por favor asegúrese 

de consultar las versiones en inglés en Treatment Protocols para asegurarse de que está 

accediendo a la información más actualizada. Encontrará la fecha en que se actualizó el 

protocolo en la parte inferior del documento. Después de que se publique la versión en inglés 

días después encontrará la versión actualizada en español en Traducciones de Nuestros 

Protocolos en Español, con la misma fecha al pie del documento. 

 

Tenga en cuenta nuestro descargo de responsabilidad completo en: www.flccc.net/disclaimer 
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Descargo de responsabilidad 

La información en este documento es nuestro enfoque recomendado para COVID-19 para el 

paciente hospitalizado, basado en la mejor (y más reciente) literatura. Se proporciona como 

guía para los proveedores de atención médica de todo el mundo sobre la prevención y el 

tratamiento de COVID-19. Nuestra guía solo debe ser utilizada por profesionales médicos al 

formular su enfoque para COVID-19. Los pacientes siempre deben consultar con su proveedor 

antes de comenzar cualquier tratamiento médico. Como este es un tema muy dinámico, 

actualizaremos estas pautas a medida que surja nueva información. Asegúrese de estar 

utilizando la última versión de este protocolo.   

El uso "fuera de etiqueta" de los medicamentos 

Una vez que la FDA aprueba un medicamento recetado, las leyes federales permiten que 

cualquier médico de los EE. UU. prescriba el medicamento debidamente aprobado por 

cualquier motivo. [1] De hecho, el 30 por ciento de todas las recetas son para usos no indicados 

en la etiqueta, escritas por médicos estadounidenses en ejercicio de su criterio médico 

Muchos estados - incluidos Nebraska, Tennessee y Missouri - han reafirmado el derecho de los 

médicos a recetar y de los farmacéuticos a dispensar medicamentos “fuera de etiqueta” como 
la ivermectina y la hidroxicloroquina para el tratamiento de la COVID-19. Por ejemplo, el fiscal 

general de Nebraska, Doug Peterson, emitió una opinión legal en octubre de 2021 diciendo que 

no vio datos para justificar acciones legales contra los profesionales de la salud que prescriben 

ivermectina o hidroxicloroquina. [2] En mayo de 2022, Tennessee aprobó una orden 

permanente que permite dispensar ivermectina sin receta.  

Descripción General de MATH+ y Conceptos clave 

A medida que la pandemia se ha desarrollado en los últimos dos años, más de seis millones de 

pacientes han muerto en todo el mundo. La mayoría de los países del mundo tienen recursos 

limitados para gestionar esta crisis humanitaria. Los médicos de FLCCC desarrollaron el 

protocolo MATH+ para brindar orientación para el tratamiento de la fase pulmonar de esta 

devastadora enfermedad con el objetivo de reducir la mortalidad hospitalaria. Ahora nos 

estamos dando cuenta de que la negligencia implacable de retener deliberadamente 

tratamientos tempranos efectivos para el COVID y forzar el uso del tóxico remdesivir en 

pacientes hospitalizados puede haber matado innecesariamente hasta 800.000 

estadounidenses. [3]   

El principio central de MATH+ es el uso de agentes antiinflamatorios para amortiguar las 

"tormentas de citoquinas", junto con anticoagulación para limitar la coagulación microvascular 

y macrovascular, y oxígeno suplementario para ayudar a superar la hipoxia.  

COVID es una enfermedad extraordinariamente compleja, pero tratable; muchos de sus 

misterios aún se están desvelando. Sin embargo, algunos conceptos son claves para su gestión.  

Es de vital importancia reconocer que la infección por SARS-CoV-2, el virus que causa el COVID-

19, progresa por etapas. Por lo tanto, los enfoques de tratamiento son muy específicos de la 

etapa (véanse las Figuras 2-3 y la Tabla 1). Es probable que la terapia antiviral sea efectiva solo 
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durante la fase de replicación viral. Se espera que la terapia antiinflamatoria sea eficaz durante 

la fase pulmonar y posiblemente la fase posterior al COVID-19. 

Si bien no existe una "bala mágica" para el COVID-19, varios agentes terapéuticos se han 

mostrado muy prometedores para el tratamiento de esta enfermedad. Estos incluyen 

ivermectina, vitamina D, quercetina, melatonina, fluvoxamina, espironolactona, 

corticosteroides, curcumina (cúrcuma), Nigella sativa y terapia antiandrógena. Un creciente 

cuerpo de evidencia sugiere que muchos de estos agentes pueden actuar sinérgicamente en 

varias fases de la enfermedad. [4-6] En medio de una pandemia mundial, el uso de 

medicamentos reutilizados baratos, efectivos y seguros ha desempeñado y seguirá 

desempeñando un papel importante. Debemos centrarnos en la totalidad de la evidencia, y no 

solo en los ensayos controlados aleatorios (ECA) (consulte la Figura 1). 

La ivermectina se ha convertido en un fármaco altamente eficaz para la profilaxis y el 

tratamiento del COVID-19. La ivermectina inhibe la replicación viral y tiene potentes 

propiedades antiinflamatorias. Los datos emergentes (incluidos los ECA) sugieren que la 

ivermectina puede tener un beneficio clínico importante en todo el espectro de fases de la 

enfermedad, es decir, profilaxis previa a la exposición, profilaxis posterior a la exposición, 

durante la fase sintomática y durante la fase pulmonar. [7-29] En las dosis recomendadas, la 

ivermectina es notablemente segura y eficaz contra el SARS-CoV-2. Sin embargo, como se 

indica a continuación, existe la posibilidad de que se produzcan interacciones farmacológicas 

graves.  

COVID-19 es esencialmente un diagnóstico clínico respaldado por pruebas de laboratorio. Al 

inicio de los síntomas, una prueba de PCR será positiva en aproximadamente el 60% de los 

pacientes; la tasa máxima de positividad es el día 8 (después de la infección), cuando el 80% de 

los pacientes serán positivos (consulte la Figura 4). [30] Una prueba de PCR permanece positiva 

durante al menos dos semanas. Los pacientes que progresan a la fase pulmonar suelen ser PCR 

positivos, a pesar del cese de la replicación viral (y, por lo tanto, es menos probable que sean 

infecciosos). Sin embargo, debido a la sensibilidad imperfecta de la prueba de PCR, hasta el 20 

% de los pacientes que progresan a la fase pulmonar serán PCR negativos (incluso en pruebas 

repetidas). 

Es probable que los pacientes sintomáticos sean infecciosos durante una ventana estrecha que 

comienza 2 o 3 días antes del inicio de los síntomas y hasta 6 días después del inicio de los 

síntomas (consulte la Figura 3) [31]  

Los pacientes con COVID-19 presentan una variedad de fenotipos, probablemente 

dependientes del tamaño del inóculo y la carga viral, la variante del virus, la heterogeneidad 

genética, mutaciones y polimorfismos, biotipos, tipo de sangre, sexo y estado de andrógenos, 

edad, raza, IMC (obesidad), estado inmunológico y estado nutricional y comorbilidades. [32-43] 

El fenotipo en la presentación determina el pronóstico y afecta el enfoque óptimo del 

tratamiento. Cabe señalar que la obesidad y el aumento del IMC son factores pronósticos 

críticos. Esto puede estar relacionado con el hecho de que hay más receptores ACE-2 en la 

grasa visceral que en el pulmón. [44] 

La fase pulmonar se caracteriza por una desregulación inmunitaria prolongada, [35; 45-59] una 

lesión microvascular pulmonar (vasculopatía), [58-62] con activación de la coagulación y un 

estado procoagulante junto con las características de una neumonía organizada [63;64]. La 
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desregulación inmunitaria puede durar semanas o incluso meses. La terminación temprana y 

abrupta de los agentes antiinflamatorios probablemente resultará en una inflamación de 

rebote [65]. 

El daño endotelial y un desequilibrio de las respuestas inmunitarias innata y adaptativa, con 

activación aberrante de macrófagos, desempeña un papel central en la patogenia de la 

enfermedad grave por COVID-19. [59] 

La fase pulmonar de COVID-19 es una enfermedad tratable; es inapropiado limitar la terapia a 

la “atención de apoyo” solamente. A medida que los pacientes avanzan por la cascada 

pulmonar, la enfermedad se vuelve más difícil de revertir. Las implicaciones de esto son dos: 

• El tratamiento temprano de la fase pulmonar es ESENCIAL para un buen resultado. 

• El tratamiento en la fase pulmonar tardía puede requerir un aumento de la dosis de 

corticosteroides, así como el uso de métodos de rescate (ejemplo, plasmaféresis). Sin 

embargo, los pacientes que se presentan en la fase pulmonar tardía pueden haber 

progresado a la fase fibroproliferativa pulmonar irreversible.   

Los hallazgos radiográficos y patológicos de la enfermedad pulmonar por COVID-19 son 

característicos de una neumonía organizativa secundaria (y no de  un síndrome de dificultad 
respiratoria aguda (SDRA). [63; 66; 67] La fase pulmonar inicial no se parece, ni huele ni es un 

SDRA. [68-70] Los infiltrados en vidrio esmerilado son periféricos y parcheados, [66] y no se 

parecen a la consolidación del espacio aéreo dependiente (esponja/pulmón de bebé) que se 

observa con el "SDRA típico". [71] El índice de agua pulmonar extravascular (EVLWI) es normal 

o está ligeramente aumentado; esto, por definición, excluye el edema pulmonar no 

cardiogénico (SDRA). La distensibilidad pulmonar es normal (esto excluye SDRA). Los pacientes 

no responden a la presión positiva al final de la espiración (PPFE). Tratar a los pacientes como 

si tuvieran SDRA es un enfoque extremadamente peligroso. La hipoxia se debe a una neumonía 

organizada con un desajuste grave entre la ventilación y la perfusión, probablemente debido al 

estrechamiento microvascular, la trombosis y la vasoplejía.  

El SARS-CoV-2, en comparación con todos los demás virus respiratorios, regula al alza las 

citocinas y las quimiocinas y, al mismo tiempo, regula a la baja la expresión de interferón alfa (el 

principal mecanismo de defensa antiviral del huésped). [131,155] Las defensas antivirales 

innatas bajas y los mediadores proinflamatorios altos contribuyen a la lesión pulmonar 

continua y progresiva. 

Un porcentaje desconocido de pacientes con COVID-19 presenta “hipoxia silenciosa” con una 
respuesta respiratoria embotada. Este fenómeno puede estar relacionado con la participación 

de los quimiorreceptores de los cuerpos carotídeos y/o la disfunción del tronco encefálico, [72; 

73] y requiere oximetría de pulso en pacientes sintomáticos manejados en casa.   

Debe reconocerse que la heparina de bajo peso molecular (HBPM) tiene propiedades no 

anticoagulantes que probablemente sean beneficiosas en pacientes con COVID-19; estos 

incluyen efectos antiinflamatorios e inhibición de histonas. [74] Además, los estudios in vitro 

demuestran que la heparina inhibe la interacción del SARS-CoV-2 con el receptor ACE-2 y la 

entrada viral, [75; 76] así como la replicación viral [11; 77]. Lo más importante es que HBPM 

inhibe la heparanasa (HPSE). [78] HPSE destruye el glucocáliz endotelial aumentando la fuga 

endotelial, activando la coagulación y potenciando la endotelialitis. [78] Se ha informado que 

los niveles de HPSE aumentan en pacientes con infección grave por COVID-19. [79] Debido a la 
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facilidad de administración, mayor actividad anti-Xa y mejor perfil de seguridad, preferimos la 

heparina de bajo peso molecular (HBPM) a la heparina no fraccionada (HNF). 

La combinación de esteroides y ácido ascórbico (Vitamina C) es fundamental. Ambos tienen 

poderosas acciones antiinflamatorias sinérgicas. [80; 81] La vitamina C protege el endotelio del 

daño oxidativo. [82-85] Además, la vitamina C aumenta la expresión de interferón-alfa [86] 

mientras que los corticosteroides (solos) disminuyen la expresión de esta importante proteína. 

[87-90] Cabe señalar que cuando los corticosteroides se usan en la fase pulmonar (y no en la 

fase de replicación viral) no parecen aumentar la excreción viral ni disminuir la producción de 

anticuerpos de tipo específicos [91; 92] Es probable que la HBPM actúe de manera sinérgica 

con los corticosteroides y la vitamina C para proteger el endotelio y tratar la endotelialitis de la 

enfermedad grave por COVID-19. 

A pesar de los resultados particularmente importantes e impresionantes del estudio RECOVERY-

Dexametasona, la metilprednisolona es el corticosteroide de elección para la fase pulmonar de 

COVID-19. Esto se basa en datos farmacocinéticos (mejor penetración pulmonar), [93] datos 

genómicos específicos para el SARS-CoV-2, [94] y un largo historial de uso exitoso en 

enfermedades pulmonares inflamatorias (ver Tabla 4). 

 

Figura 1. Evaluando la totalidad de la evidencia 

 
Fuente: FLCCC  
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Figura 2. El Curso de COVID-19 y El Enfoque General Del Tratamiento 

 

Fuente: FLCCC 

Figura 3. Tiempo de Iniciación de Terapia Anti-Inflamatoria 

 

Fuente: FLCCC 

Nota: La replicación viral en las Figuras 2 y 3 es típica del virus Wuhan SARS-CoV-2 original 

(cepa Alfa). El curso temporal de Omicron BA.4, BA.5, BQ1 y BQ1.1  parece 

contraerse/acortarse en comparación con la cepa Wuhan (Alpha).   
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Figura 4. Evolución Temporal De Las Pruebas De Laboratorio Para COVID-19 

 

 

Fuente: FLCCC 

 

 

  

ESTA ES UNA ENFERMEDAD QUE RESPONDE A LOS ESTEROIDES: 

SIN EMBARGO, EL TIEMPO ES CRÍTICO  

No muy temprano, No muy tarde 
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Tabla 1. Terapia farmacológica para COVID-19 por etapa de la enfermedad: qué ha 

funcionado y qué ha fallado 

 

 

Fuente: FLCCC 

** Debido a la extensa actividad fraudulenta en torno al diseño y la realización de ECAs, el 

beneficio de HCQ está respaldado en gran medida por numerosos ensayos de observación 

consistentemente positivos. 

 

El uso de Corticoides en el paciente hospitalizado 

El uso de corticoides en el paciente hospitalizado con COVID-19 ha sido controvertido desde un 

principio. [92;95] Si bien recomendamos el uso de metilprednisolona al comienzo de la 

pandemia,[96] otros sugirieron que se debian evitar los corticosteroides. [97;98] 

Posteriormente, se han publicado más de 100 ECA observacionales, de cohortes y muchos con 

hallazgos contradictorios. 

Sin embargo, el histórico ensayo RECOVERY demostró que 6 mg de dexametasona intravenosa 

administrados diariamente durante un máximo de 10 días reducia la mortalidad de los 

pacientes con insuficiencia respiratoria (aquellos que requieren oxígeno suplementario o 

asistencia respiratoria). [99] Este régimen debe considerarse como el estándar de atención. 

Si bien los estudios iniciales sugirieron que las dosis más altas de corticosteroides 

(metilprednisona ≥ 1 mg/kg o dexametasona ≥ 20 mg al día) pueden ser beneficiosas, [100] esto 

no se ha confirmado en estudios más recientes. [101-110] Además, estudios adicionales han 

confirmado la falta de beneficio de los corticosteroides en pacientes que no requieren oxígeno 
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suplementario. [111] Sin embargo, se debe considerar la terapia en bolo de dosis altas (250 mg 

de metilprednisolona al día durante 3 días) en pacientes con enfermedad resistente al 

tratamiento o ante la presentación de enfermedad grave y avanzada.[112-116] 

Además, el retraso en el inicio de los corticosteroides se asocia con un peor resultado que la 

terapia temprana (< 5 días de hospitalización). [117] Si bien inicialmente la superioridad de la 

metilprednisolona sobre la dexametasona fue respaldada por datos clínicos tempranos, 

farmacológicos y genómicos, [92-94;118-120] la superioridad de la metilprednisolona sobre la 

dexametasona en estudios más recientes de pacientes con neumonía organizada por COVID-19 

no se ha demostrado definitivamente. [104] 

 

Tabla 2. Interacciones Farmacológicas con Ivermectina 

Los pacientes que toman alguno de estos medicamentos deben hablar con sus médicos 

tratantes. 

 

Fuente: Medscape  

https://reference.medscape.com/drug/stromectol-ivermectin-342657#3
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Pacientes ligeramente sintomáticos (en el piso / sala 

del hospital)  

Terapias de primera línea (en orden de 
prioridad)  

La ivermectina, la heparina de bajo peso molecular 
(HBPM) y los corticoides constituyen la base de la 

atención al paciente hospitalizado. Múltiples ECA han 

demostrado que estos fármacos reducen la mortalidad 

de pacientes hospitalizados con COVID-19.  

• Ivermectina 0,4–0,6 mg/kg al día durante 5 días 

o hasta que desaparezcan los síntomas (ver 

Figura 4). Puede ser necesaria una dosis más alta 

cuando el tratamiento se retrasa y en pacientes 

con enfermedad más grave. [7-12; 15-18; 20; 29; 

121-128]. La ivermectina conserva toda su 

eficacia contra las variantes de Omicron (hasta 

donde sabemos). La ivermectina se toma mejor 

con una comida o simplemente después de una 

comida para una mayor absorción. Cabe señalar 

que la ivermectina tiene potentes propiedades 

antiinflamatorias además de sus propiedades 

antivirales. [13;14;23;129] La ivermectina es un 

fármaco notablemente seguro con reacciones adversas mínimas (casi todas menores). 

[29] Sin embargo, las posibles interacciones farmacológicas deben revisarse antes de 

recetar ivermectina (consulte la Tabla 2). Tenga en cuenta que la ivermectina no debe 

administrarse con quercetina. 

• Dexametasona 6 mg IV al día o metilprednisolona 40 mg IV al día hasta por 10 días. El 

papel de los corticosteroides inhalados (budesonida) no está claro y parece ser bastante 

limitado. Si bien la dexametasona/metilprednisolona son los corticosteroides de 

elección, en regiones/países donde estos medicamentos no están disponibles, se 

pueden utilizar dosis equivalentes de prednisolona, prednisona e hidrocortisona. 

• Enoxaparina 1 mg/kg cada 12 horas (ver ajustes de dosis y monitoreo Xa a 

continuación). Los ensayos ATTACC, ACTIV-4a y REMAP-CAP demostraron una reducción 

significativa del criterio principal de valoración (compuesto de días de soporte de 

órganos y mortalidad hospitalaria) independientemente de los niveles de dímero-D. 

[130]   

• Zinc 75–100 mg/ día [131]. 

• Melatonina 6 mg por la noche.[132-138] 

• Vitamina C 500–1000 mg cada 6 horas. 

Una nota sobre la anestesia y la 
cirugía: 

 

Informe a su equipo de anestesia 

si está usando los siguientes 

medicamentos y/o nutracéuticos, 

ya que pueden aumentar el riesgo 

de síndrome de serotonina, una 

afección potencialmente mortal, 

cuando se administran opioides: 

• Azul de Metileno 

• Curcumina 

• Nigella Sativa 

• Inhibidores selectivos de 

la recaptación de 

serotonina (ISRS) 



Protocolo MATH+: Tratamiento Hospitalario COVID (2023-02-03)  

 

13 

• Quercetina 250–500 mg dos veces al día (si está disponible). Tenga en cuenta que la 

ivermectina no debe administrarse con quercetina.  

 

Tratamientos de Segunda Línea y Opcionales 

 

• Nitazoxanida (NTZ) 600 mg dos veces al día durante 7 días. [139] La NTZ se considera 

una alternativa a la ivermectina o parte de una combinación de múltiples fármacos que 

incluye la ivermectina. Cabe señalar que, si bien NTZ es relativamente barato en la 

mayor parte del mundo, es muy caro en los Estados Unidos. 

• Vitamina D3/Calcifediol. Para pacientes hospitalizados con COVID-19, se sugiere el 

esquema de dosificación que figura en la Tabla 3. La vitamina D3 requiere hidroxilación 

en el hígado para convertirse en 25(OH)D, lo que provoca un retraso de unos 3 a 4 días. 

[140] Esto puede explicar la falta de beneficio de la vitamina D3 en pacientes 

hospitalizados con COVID-19 grave. [141] El calcifediol ya está 25-hidroxilado y, por lo 

tanto, pasa por alto el hígado y está disponible en la circulación dentro de las cuatro 

horas posteriores a la administración. Entre otros beneficios, permite potenciar el 

sistema inmunológico y mejorar las funciones de otros sistemas en un día. Administrado 

por vía oral, una sola dosis de calcifediol eleva la concentración sérica de 25(OH)D en 

cuatro horas. Por lo tanto, el calcifediol es particularmente útil en infecciones agudas 
como la COVID-19 y en la sepsis. [142-146] La dosis oral única de calcifediol se calcula 

en 0,014 mg/kg de peso corporal. Para que sea más eficaz, se debe administrar una 

dosis de carga de vitamina D3 con o dentro de la primera semana de la administración 

de calcifediol. No recomendamos el uso de calcitriol [1,25(OH)2D], que tiene un efecto 

mínimo sobre las células inmunitarias. Además, la dosis efectiva (ED50) y el nivel tóxico 

se superponen en la dosis sugerida actualmente para COVID-19. [147] 

• Aspirina/Ácido acetilsalicílico (AAS) 325 mg al día, si no está contraindicado. La 

infección por COVID de moderada a grave da como resultado una activación plaquetaria 

profunda, lo que contribuye al estado protrombótico y aumenta la respuesta 

inflamatoria. [148-151]   

• Vitaminas del complejo B. 

• N-acetilcisteína (NAC) 600-1200 mg por vía oral dos veces al día. [152-156]  

• Fluvoxamina 25- 50 mg dos veces al día. La fluoxetina 20-40 mg al día es una 

alternativa. [157-160] NOTA: Algunas personas a las que se les receta fluvoxamina 

experimentan ansiedad aguda que puede convertirse en manía; este efecto secundario 

grave puede ocurrir después de la primera dosis.[161] Los pacientes a los que se les 
recetó este medicamento deben ser monitoreados cuidadosamente para evitar una 
escalada hacia un comportamiento suicida o violento. 

• Terapia antiandrogénica (tanto hombres como mujeres). Espironolactona 100 mg dos 

veces al día durante 10 días. Antiandrógeno de segunda línea: Dutasteride 2 mg el día 1, 

seguido de 1 mg durante 10 días. EVITAR EN EL EMBARAZO. [162-164]   
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• Opcional: Famotidina 40 mg dos veces al día (20-40 mg/día en insuficiencia renal). [165-

171] La famotidina puede ser útil por su efecto protector sobre la mucosa gástrica, así 

como por sus propiedades antivirales y bloqueadoras de la histamina. 

• Opcional: se debe considerar el agente anti-serotonina, ciproheptadina, 4–8 mg por vía 

oral cada 6 horas en pacientes con enfermedad más grave. [172;173] Los pacientes con 

COVID-19 tienen niveles circulantes elevados de serotonina, lo que probablemente sea 

el resultado de una mayor activación plaquetaria y una menor eliminación por la 

circulación pulmonar debido a una vasculopatía microcirculatoria extensa. [172;174-

176] El aumento de la serotonina circulante se relaciona con la vasoconstricción 

pulmonar, renal y cerebral y puede explicar en parte el desajuste V/Q y la reducción del 

flujo sanguíneo renal observado en pacientes con infección grave por COVID-19. [177-

180] Además, la serotonina en sí misma mejora la agregación plaquetaria, creando un 

ciclo inmunotrombótico de propagación. [181] Además, el bloqueo del receptor de 

serotonina puede reducir la progresión a fibrosis pulmonar. [182]   

• Opcional: Vascepa (Ethyl eicosapentaenoic acid) 4 gr diarios o Lovaza (EPA/DHA) 4 gr 

diarios; alternativa DHA/EPA 4 gr al día. [183] Los comprimidos de Vascepa y Lovaza 

deben tragarse y no pueden triturarse, disolverse ni masticarse. 

• Opcional: inhibidores de JAK ruxolitinib o baricitinib. Los inhibidores de JAK se dirigen a 

JAK1, JAK2, JAK3, y cuya inhibición regula a la baja la vía de señalización JAK/STAT 

disminuyendo las concentraciones de citoquinas. [184] Se ha demostrado que estos 

medicamentos reducen el uso de ventilación mecánica y el riesgo de muerte. [185;186] 

En estos estudios, se usaron dosis bajas de corticosteroides. El papel de los inhibidores 

de JAK con la dosis adecuada de corticosteroides no está claro. Los inhibidores de JAK 

deben usarse con precaución en pacientes con insuficiencia renal grave, así como en 

aquellos con linfopenia (< 500) y neutropenia (< 1000). La seguridad de estos fármacos 

es incierta, ya que son nefrotóxicos y mielosupresores. 

• No recomendado: Remdesivir. El ensayo SOLIDARITY no demostró ningún beneficio en 

la mortalidad de este agente en toda la cohorte de tratamiento ni en ningún subgrupo. 

[187] El estudio VA no mostró beneficios de mortalidad con remdesivir y si una estancia 

hospitalaria más prolongada. [188] Más recientemente, el ensayo DisCoVeRy reportó 

resultados no beneficiosos del remdesivir. [189] Un metanálisis de los seis ECA 

publicados no demuestra una reducción de la mortalidad con remdesivir; Curiosamente, 

los estudios independientes demuestran una tendencia al daño, mientras que los dos 

estudios realizados por Gilead demuestran un beneficio en la mortalidad. (Ver Figura 6). 

• No recomendado: Colchicina. El reclutamiento para el brazo de colchicina del ensayo 

RECOVERY se cerró porque no se observó ningún beneficio en la mortalidad (mortalidad 

20 % colchicina, 19 % tratamiento estándar). Además, existen interacciones 

farmacológicas potencialmente graves con el uso de colchicina e inhibidores de la CYP 

3A4 y de la glicoproteína p (ivermectina, antibióticos macrólidos, ciclosporina, etc.), así 

como con el uso de estatinas. [190] 

 

NOTA: Transfiera a los pacientes a la UCI lo antes posible si los síntomas respiratorios 

empeoran, aumentan los requisitos de oxígeno o surge desaturación arterial. 
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Tabla 3. Un Régimen de Calcifediol* (una dosis simple) Para Elevar Rápidamente la 25(OH)D 

Sérica por encima de 50 ng/mL 

 

 

Fuente: Con permiso de SJ Wimalawansa   

     
Peso  

(Libras) 

Peso 

(Kgs) 

Calcifediol 

(mg) 

Equivalente en 

UI 

Si el Calcifediol no 

está disponible, un 

bolo de vitamin D3   

 15 – 21 7 – 10    0,1 16.000 20.000 

 22 – 30  10 – 14  0,15 24.000 35.000 

31 – 40 15 – 18 0,2 32.000 50.000 

41 – 50  19 – 23 0,3 48.000 60.000 

51 – 60  24 – 27 0,4 64.000 75.000 

61 – 70 28 – 32 0,5 80.000 100.000 

71 – 85 33 – 39 0,6 96.000 150.000 

86 – 100 40 – 45 0,7 112.000 200.000 

101 – 150 46 – 68 0,8 128.000 250.000 

151 – 200 69 – 90 1,0 160.000 300.000 

201 – 300 91 – 136 1,5 240.000 400.000 

>300 > 137 2,0 320.000 500.000 
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Figura 5. Ivermectina para COVID-19: meta-análisis en tiempo real de 88 estudios 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: c19ivermectin.com 

 

 

Figura 6. Meta- Análisis de los ECA de Remdesivir agrupados por estudios independientes (I) y 

los realizados por la Farmacéutica Gilead ™ (P)  

(P) Estudios publicados por Gilead ™  

https://c19ivermectin.com/
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Tratamiento para pacientes ingresados en UCI 

 

Tratamientos de primera linea 

• Dexametasona 6 mg / Metilprednisolona 40 mg al día.  

• Ácido ascórbico (Vitamina C) 50 mg/kg (o 3.000 mg) intravenoso cada 6 horas durante 

al menos 7 días y/o hasta que sea trasladado fuera de la UCI. [80;81;85;191-201]. Se 

deben considerar dosis altas de vitamina C en pacientes gravemente enfermos, aquellos 

con insuficiencia respiratoria progresiva y como terapia de rescate: 25 gr de vitamina C 

en 200-500 cc de solución salina durante 4-6 horas cada 12 horas durante 3-5 días, 

luego 3 gr intravenoso cada 6 horas por un total de 7-10 días de tratamiento. [202] Las 

dosis altas de vitamina C parecen seguras en pacientes con insuficiencia renal aguda y 

enfermedad renal en etapa terminal. En pacientes con insuficiencia renal crónica puede 

ser adecuada una dosis de 12,5 g cada 12 horas. [203] En el estudio de Lankadeva et al, 

dosis altas de vitamina C aumentaron el flujo sanguíneo cortical renal y la pO2 cortical 

renal; no se detectaron cristales de oxalato. [202] Tenga cuidado con las pruebas de 

glucosa en el punto de atención (POC). La absorción oral está limitada por las proteínas 

de transporte saturables y es difícil alcanzar niveles adecuados con la administración 

oral. Sin embargo, si la vitamina C intravenosa no estuviera disponible, sería aceptable 

administrar vitamina C vía oral a una dosis de 1 gr cada 4 a 6 horas.   

• Anticoagulación: los ensayos ATTACC, ACTIV-4a y REMAP-CAP demostraron un 

aumento marginal de la mortalidad en pacientes de UCI tratados con anticoagulación 

total (35,3 % frente a 32,6 %). [130] Los pacientes críticos con COVID-19 con frecuencia 

tienen una función renal alterada y es probable que, en ausencia de monitoreo Xa, los 

pacientes estuvieran sobre-anticoagulados. Sin embargo, se debe continuar con la 

anticoagulación completa en los pacientes de piso en transición a la UCI que tienen una 

función renal normal. En todos los demás pacientes, sugeriríamos una dosis intermedia 

de enoxaparina, es decir, 60 mg/día (tromboprofilaxis mejorada) o 0,5 mg/kg cada 12 

horas. [204] Es posible que se requiera anticoagulación completa (enoxaparina o 

heparina) en pacientes con aumento del dímero-D o con complicaciones trombóticas. 

Debido al aclaramiento renal aumentado, algunos pacientes pueden tener una actividad 

anti-Xa reducida a pesar de las dosis estándar de HBPM. [236] Por lo tanto, 

recomendamos monitorear la actividad anti-Xa buscando una actividad anti-Xa de 0,5 a 

0,9 UI/ml. Se sugiere heparina con CrCl < 15 ml/min. También debe tenerse en cuenta 

que la vitamina C es un requisito previo para la síntesis de colágeno y la deficiencia de 

vitamina C se asocia clásicamente con hemorragia vascular. [85;193] Esto es relevante 

para la COVID-19, ya que los niveles de vitamina C son indetectables en pacientes con 

COVID-19 gravemente enfermos y esto puede explicar en parte los mayores riesgos de 

la anticoagulación en pacientes de la UCI (no tratados con vitamina C). [205-207] No se 

recomienda el uso de los nuevos anticoagulantes orales (NOAC/DOAC). [208] 
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Nota: una SaO2 descendente y la necesidad de oxígeno suplementario deberían ser un 

desencadenante para iniciar un tratamiento antiinflamatorio.  

Nota: La terminación temprana del ácido ascórbico y los corticosteroides probablemente 

resultará en un efecto rebote con deterioro clínico. 

 

Componentes de tratamiento adicionales 
 

• Altamente recomendado: Ivermectina 0,6 mg/kg día por vía oral durante 5 días o hasta 

recuperarse [7-20; 22-29; 209]. Tenga en cuenta que la ivermectina tiene potentes 

efectos antivirales y antiinflamatorios. Como se señaló anteriormente, los resultados 

clínicos son superiores con la dosificación de varios días en comparación con la dosis de 

un solo día. 

• Nitazoxanida (NTZ) 600 mg dos veces al día durante 7 días. [139] La NTZ debe 

considerarse como una alternativa a la ivermectina o como parte de una combinación 

de múltiples fármacos que incluya la ivermectina. Cabe señalar que, si bien NTZ es 

relativamente barato en la mayor parte del mundo, es muy caro en los EE. UU. 
 

• Melatonina 10 mg por la noche. [133-135]. 

• Tiamina 200 mg intravenosa cada 12 horas durante 3 a 5 días, luego 200 mg al día [210-

215] La tiamina puede desempeñar un papel en la amortiguación de la tormenta de 

citoquinas. [211;216] 

• Aspirina/ácido acetilsalicílico (AAS) 325 mg al día. La infección por COVID da como 

resultado una activación plaquetaria profunda que contribuye al estado protrombótico 

grave y aumenta la respuesta inflamatoria. [148-151] Como el riesgo de sangrado 

significativo aumenta en pacientes que reciben AAS y heparina, el AAS no debe usarse 

en pacientes con alto riesgo de sangrado. Además (como se indica a continuación), los 

pacientes deben recibir famotidina al mismo tiempo. 

• El agente anti-serotonina, ciproheptadina. La activación plaquetaria da como resultado 

la liberación de serotonina, lo que puede contribuir a la disfunción inmunitaria y 

vascular asociada con el COVID-19. [215-219] Por lo tanto, se debe considerar el 

bloqueador de los receptores de serotonina, ciproheptadina, 4 a 8 mg por vía oral cada 

6 horas. 

• Terapia antiandrogénica (tanto hombres como mujeres). Espironolactona 100 mg dos 

veces al día durante 10 días. Segunda línea: Dutasteride 2 mg el día 1, seguido de 1 mg 

durante 10 días. Finasteride 10 mg es una alternativa (la dutasteride no se puede 

triturar). [217;218] EVITAR DURANTE EL EMBARAZO. [162;163] La bicalutamida de 150 

mg diarios también es una opción. 

• Fluvoxamina 25-50 mg dos veces al día. La fluoxetina 20-40 mg al día es una alternativa. 

 



Protocolo MATH+: Tratamiento Hospitalario COVID (2023-02-03)  

 

19 

Tratamientos de segunda línea  
 

• Vitaminas del complejo B. 

• Calcifediol [vitamina D 25-hidroxilada; 25(OH)D]. Dosificación como se sugiere en la 

Tabla 3. 

• Vascepa (ácido eicosapentaenoico de etilo) 4 gr al día o Lovaza (EPA/DHA) 4 gr al día; 

alternativa DHA/EPA 4 gr al día. Los comprimidos de Vascepa y Lovaza deben tragarse y 

no pueden triturarse, disolverse ni masticarse. 

• Magnesio 2 gr intravenosa inmediatamente. Mantenga el magnesio entre 2,0 y 2,2 

mmol/l. [205] Prevenga la hipomagnesemia (que aumenta la tormenta de citocinas y 

prolonga el Qtc). [220-222] 

 

Tratamientos opcionales (y aquellos de beneficio incierto) 

 

• Opcional: Famotidina 40 mg dos veces al día (20-40 mg/día en insuficiencia renal). [165-

171] 

• Opcional: inhibidores de JAK ruxolitinib o baricitinib. 

• Opcional: Atorvastatina 40-80 mg/día (reduzca la dosis a 40 mg si se toma con 

ivermectina debido a una posible interacción farmacológica. Los datos preliminares 

sugieren que la atorvastatina puede mejorar el resultado en pacientes con COVID-19. 

[238-242] Debido a numerosas interacciones farmacológicas, se debe evitar la 
simvastatina 

• Beneficio poco claro. Losartán 50-100 mg/día (reducir a 25-50 mg en caso de 

insuficiencia renal) o telmisartán 40-80 mg dos veces al día (reducir a 40 mg/día o dos 

veces al día en caso de insuficiencia renal). [223-225] 

• Beneficio poco claro. Maraviroc 300 mg dos veces al día durante 10 días. Maraviroc es 

un antagonista de CCR5. [226] CCR5 es una quimiocina que activa 

macrófagos/monocitos y cuyos niveles circulantes aumentan significativamente en 

COVID-19. [227;228] El bloqueo del receptor CCR5 (CCR5R) repolariza los 

macrófagos/monocitos y disminuye la producción de citocinas proinflamatorias. 

• No recomendado: Remdesivir. Este medicamento no tiene ningún beneficio en esta 

etapa de la enfermedad. 

• No recomendado. Suero convaleciente [229-234] ni anticuerpos monoclonales. [235] 

Sin embargo, los anticuerpos monoclonales/sueros de convalecientes pueden tener una 

función en pacientes con neoplasias malignas hematológicas. [236] El papel de 

bebtetovimab requiere una evaluación adicional. [237] 

• No recomendado. Colchicina (ver arriba). 

• No recomendado. tocilizumab. Cinco ECA ahora han fallado en demostrar un beneficio 

clínico de tocilizumab. [238-242] Teniendo en cuenta el efecto de los inhibidores de la 
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IL-6 en el perfil de los mediadores inflamatorios desregulados, este hallazgo no es 

sorprendente. [243] El tocilizumab puede ser beneficioso en pacientes que reciben una 

dosis inadecuada de corticosteroides. [244] En pacientes que reciben una dosis 

terapéutica adecuada de corticosteroides, la función de este fármaco parece limitada. 

• Se agregan antibióticos de amplio espectro si se sospecha una complicación de la 

neumonía bacteriana según los niveles de procalcitonina y el cultivo respiratorio (sin 

broncoscopia). Debido a la paradoja de la hiperinflamación y la supresión inmunitaria 

(una disminución importante de HLA-DR en los monocitos CD14, disfunción de las 

células T y disminución de los recuentos de CD4 y CD8), las infecciones bacterianas y 

fúngicas secundarias (especies de Candida y Aspergillus) y la reactivación viral son 

comunes. [245-247] Los pacientes con fiebre que no se resuelve, aumento del recuento 

de glóbulos blancos e infiltrados pulmonares progresivos deben someterse a pruebas de 

detección de aspergilosis pulmonar asociada al COVID-19 (CAPA). [248] La terapia de 

primera línea recomendada para CAPA es voriconazol o isavuconazol (cuidado con las 

interacciones farmacológicas). Si bien los recuentos bajos de CD4 son típicos de una 

infección grave por COVID-19, no se han informado infecciones por Pneumocystis 

jirovecii pneumonia (PJP); por lo tanto, no se requiere profilaxis de PJP. 

• Mantener EUVOLEMIA (esto no es edema pulmonar no cardiogénico). Debido a la “fase 
sintomática” prolongada con síntomas similares a los de la gripe (6 a 8 días), los 
pacientes pueden tener depleción de volumen. Puede estar justificada una 

rehidratación cuidadosa con bolos de 500 ml de Lactate Ringer, idealmente guiada por 

un control hemodinámico no invasivo. Deben evitarse los diuréticos a menos que el 

paciente tenga una sobrecarga de volumen intravascular evidente. Evita la hipovolemia. 

• Norepinefrina precoz para la hipotensión. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que, a 

pesar de la tormenta de citoquinas, el shock vasodilatador es claramente poco común 

en COVID-19 no complicado (cuando no se complica con sepsis bacteriana). Esto parece 

deberse al hecho de que el TNF-α, que es "necesario" para el shock vasodilatador, está 

mínimamente elevado. 

• Escalada de soporte respiratorio (pasos); Trate de evitar la intubación si es posible. La 

intubación está indicada en pacientes en los que ha fallado la ventilación no invasiva y 

en aquellos pacientes con un trabajo respiratorio excesivo. Un subgrupo de pacientes 

con COVID-19 se deteriora muy rápidamente. En estos pacientes puede ser necesaria la 

intubación y la ventilación mecánica. 

 

a) Aceptar “hipoxemia permisiva” (mantener Saturación de O2 > 84%); seguir el 
lactato venoso y las saturaciones de O2 venoso central (ScvO2) en pacientes con 

saturaciones de O2 arteriales bajas 

b) CN (cánula nasal) 1–6 L/min 

c) Cánula nasal de alto flujo (CNAF) hasta 60–80 L/min [235] 

d) Prueba de Flolan inhalado (epoprostenol) 

e) Intento de pronación (cooperación de reposicionamiento-pronación) [236-239] 
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f) Intubación… por experto intubador; Secuencia rápida. sin embolsado; EPI 
completo. Deben evitarse las intubaciones de choque/emergencia. 

g) Volumen de ventilación protectora; La presión de conducción más baja y la y la 

presión de Final de Espiración Positiva (PPFE) más baja posible. Mantener 

presiones de conducción < 15 cm H2O. 

h) Sedación moderada para evitar la autoextubación 

i) Prueba de Flolan inhalado (epoprostenol) 

j) Posicionamiento prono 

 

Existe una preocupación generalizada de que el uso de CNAF podría aumentar el riesgo de 

transmisión viral. Sin embargo, no hay evidencia que respalde este temor. [254; 255] La CNAF 

es una mejor opción para el paciente y el sistema de atención médica que la intubación y la 

ventilación mecánica. Se prefiere CNAF a la oxigenoterapia convencional. [249] La CPAP/BiPAP 

intermitente se puede utilizar en pacientes seleccionados, especialmente aquellos con 

exacerbación de la EPOC o insuficiencia cardíaca. 

 

 

 

Figura 7.  Progresión "típica" de los hallazgos de la TC de tórax 

Fuente: FLCCC  
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Pacientes con neumonía organizada grave y 

potencialmente mortal por COVID-19  

 

La primera tarea del clínico es determinar la reversibilidad de la enfermedad pulmonar. Esta es 

una evaluación crítica. El tratamiento antiinflamatorio agresivo es inútil en pacientes con 

enfermedad pulmonar fibrótica avanzada. El caballo ya ha salido disparado y permitir que el 

paciente tenga una “muerte en paz” es el enfoque más compasivo y humano.  

La reversibilidad de la enfermedad pulmonar depende de una serie de factores emplazados por 

un buen juicio clínico; éstos incluyen: 

a) El tiempo transcurrido desde el inicio de los síntomas. El tratamiento agresivo temprano es 

crítico para prevenir la progresión de la enfermedad. Con cada día la enfermedad se vuelve 

más difícil de revertir. El enfoque "tradicional" de atención de apoyo por sí solo es 

simplemente inaceptable. 

b) El nivel de biomarcadores inflamatorios, particularmente la proteína C-reactiva (PCR). En 

general, la PCR rastrea el nivel de inflamación pulmonar. [256] Una PCR alta es indicativa de 

un estado hiperinflamatorio y de una inflamación pulmonar potencialmente reversible. 

c) Es probable que la edad avanzada sea un factor moderador que haga menos reversible la 

enfermedad pulmonar. 

d) Una TC de tórax es extremadamente útil para determinar la reversibilidad de la 

enfermedad. TENGA CUIDADO que esto no es un síndrome de dificultad respiratoria aguda 

(SDRA) sino neumonía organizada. [63] La extensión de la afectación pulmonar se puede 

determinar de forma cualitativa o, preferiblemente, cuantitativa (consulte la Figura 7). [256-

263] La puntuación de Ichikado CT es una puntuación cuantitativa útil para evaluar el grado 

de compromiso pulmonar con COVID-19. [264;265] Los cambios en la TC siguen un patrón 

progresivo estereotípico: 

I. Opacificación vitral (ground glass opacification = GGO) periférica, irregular y 

predominantemente basal. GGO se define como un aumento en la densidad del 

pulmón con visualización de estructuras bronquiales y vasculares a través de él. 

II. GGO bilateral generalizada progresiva 

I. Endurecimiento caótico (GGO con engrosamiento septal interlobular e 

intralobular) 

II. Consolidación del espacio aéreo (broncogramas aéreos) 

III. Consolidación densa del espacio aéreo 

IV. Consolidación coalescente 

V. Dilatación de vasos pulmonares segmentarios / subsegmentarios 

VI. Engrosamiento de la pared bronquial 

VII. Opacidades lineales 

VIII. Bronquiectasias por tracción 
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IX. Cavitación 

X. Cambios fibróticos con ampollas y reticulación 

 

El patrón de GGO es significativamente más prevalente en la enfermedad en fase temprana en 

comparación con la enfermedad en fase tardía, mientras que los patrones de consolidación y 

endurecimiento caótico son significativamente más comunes en la fase tardía [256] Por lo tanto, 

la GGO generalizada sugiere reversibilidad, mientras que la consolidación generalizada con otras 

características de la enfermedad más avanzada sugiere una enfermedad pulmonar irreversible. 

Sin embargo, en caso de duda (casos intermedios), se puede justificar una prueba terapéutica 

por tiempo limitado del enfoque agresivo “FULL MONTY” 

 

El “FULL MONTY” para la enfermedad pulmonar COVID GRAVE 
 

I. Metilprednisolona 250 mg durante al menos 3 días y luego reducir progresivamente 

según el estado clínico y la proteína C-reactiva PCR. 

II. Ivermectina 1 mg/ kg durante 5 días 

III. Melatonina 10 mg oral por la noche 

IV. Enoxaparina 60 mg al día; los pacientes críticamente enfermos suelen tener algún grado 

de insuficiencia renal y requerirán una dosis renalmente ajustada más baja. Los 

pacientes con dímero-D muy alto o complicaciones trombóticas pueden requerir dosis 

anticoagulantes completas de Lovenox. Puede ser prudente controlar los niveles de Xa 

apuntando hacia niveles de 0,4-0,8 UI / ml (un anti-Xa algo más bajo).  

V. Vitamina C 3 gr cada 6 horas a 25 gr cada 12 horas 

VI. Ciproheptadina 4 a 8 mg oral cada 6 horas 

VII. Fluvoxamina 50-100 mg dos veces al día o fluoxetina 20-40 mg al día 

VIII. Espironolactona 100 mg dos veces al día 

IX. Tiamina 200 mg cada 12 horas 

X. NAC 1200 mg via oral dos veces al día. [154] 

XI. Finasterida 10 mg al día o dutasterida 2 mg el día 1 y luego 1 mg al día o bicalutamida 

150 mg al día 

XII. Ácidos grasos Omega-3 4 gr/ día 

XIII. Famotidina 40 mg dos veces al día 

XIV. Calcifediol (0,014 mg/kg) como dosis única (ver Tabla 3) 

XV. Considere el intercambio de plasma al ingresar en la UCI.  
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Se ha demostrado que todos estos medicamentos son seguros e independientemente mejoran 

el resultado de los pacientes con COVID-19. En última instancia, es irrelevante la contribución 

de cada elemento siempre que el paciente mejore y sobreviva su estancia en la UCI. En medio 

de una pandemia provocada por un virus que provoca una enfermedad pulmonar devastadora, 

no hay lugar para la “medicina de la torre de marfil”. 

 

Tratamientos de Salvamento 

 

• Corticosteroides en bolo de dosis alta; 250- 500 mg/día de metilprednisolona por tres 

días, luego reduzca progresivamente. [112;113]  

 

• Intercambio de plasma [266-274]. Debe considerarse en pacientes con insuficiencia 

progresiva de oxigenación a pesar del tratamiento con corticosteroides, así como en 

pacientes con Síndrome de activación macrofágica grave (MAS). Los pacientes pueden 

requerir hasta 5 cambios. Se requiere plasma fresco congelado (PFC) para el 

intercambio; devolver los "buenos humores" parece ser más importante que eliminar 

los "malos humores". 

 

• Calcifediol (0,014 mg/kg) como dosis única (ver Tabla 3) 

 

• Vitamina C, se debe considerar una megadosis de en pacientes gravemente enfermos y 

como terapia de salvamento: 25 gr de vitamina C en 200-500 cc de solución salina 

durante 4-6 horas, cada 12 horas durante 3-5 días, luego 3 gr intravenoso cada 6 horas 

para un total de 7-10 días de tratamiento. [202;203]   

 

• En pacientes con una gran espacio muerto de ventilación (es decir, una PaCO2 alta a 

pesar de una ventilación por minuto adecuada) considere utilizar una media dosis de 

rTPA (activador tisular del plasminógeno t-PA recombinante) para mejorar el flujo 

sanguíneo microvascular pulmonar; 25 mg de tPA durante 2 horas seguidos de una 

infusión de 25 mg de tPA administrada durante las 22 horas siguientes, con una dosis 

que no exceda de 0,9 mg / kg seguida de anticoagulación completa. [273;274] 

 

• Combinación de óxido nítrico inhalado (o epoprostenol) y almitrina intravenosa (10 - 

16 ug/kg / min). La combinación de óxido nítrico inhalado, un vasodilatador pulmonar 

selectivo, y almitrina, un vasoconstrictor pulmonar específico, puede mejorar el 

desajuste grave de V / Q en pacientes con “neumonía” grave por COVID-19. [275-278] 

 

• ECMO [279-281] A diferencia del "SDRA típico", es posible que los pacientes con COVID-

19 no progresen a una fase de resolución. Más bien, los pacientes con COVID-19 con 
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inflamación no resuelta pueden progresar a una fase fibro-proliferativa grave y de 

dependencia del ventilador. La ECMO en estos pacientes probablemente tendría poca 

utilidad. Sin embargo, la ECMO puede mejorar la supervivencia en pacientes con 

insuficiencia grave de un sólo órgano (pulmón) si se inicia dentro de los 7 días de la 

intubación. [282] 

 

• Trasplante de pulmón. [283] 

 

 

 

Tratamientos de salvamento de beneficio no comprobado / sin beneficio 
 

• Suero de convalecencia / anticuerpos monoclonales: Cuatro ensayos controlados 

aleatorizados (ECA) no lograron demostrar un beneficio clínico con el uso de suero de 

convalecencia. [229-231;233;234]. Eli Lilly suspendió el ensayo clínico ACTIV-33 porque 

su anticuerpo monoclonal no demostró un beneficio clínico en pacientes hospitalizados. 

[284] Es de destacar que el único ECA que demostró la eficacia del plasma de 

convalecencia para una enfermedad infecciosa se realizó hace más de 40 años, para el 

tratamiento de la fiebre hemorrágica argentina [211]. Además, la administración de 

anticuerpos dirigidos contra el SARS-CoV-2 parece inútil cuando el virus ya está MUERTO 

(fase pulmonar). Además, la IgG es una proteína grande que penetra mal en los tejidos y 

es poco probable que alcance las concentraciones submucosas necesarias para la 

inmunidad de la mucosa [285] . Y, por último, la enfermedad pulmonar COVID-19 está 

mediada por mecanismos inmunitarios y, por lo tanto, parecería paradójico potenciar la 

respuesta de anticuerpos con suero convaleciente. [286]   

 

• En pacientes con fibrosis progresiva, se debe considerar la combinación de terapia 

antifibrótica con corticosteroides [287-290]. Sin embargo, debe reconocerse que, a 

diferencia de todos los medicamentos del protocolo MATH +, la Pirfenidona y el 

Nintedanib tienen efectos secundarios complejos e interacciones farmacológicas y 

deben ser recetados por médicos pulmonares que tengan experiencia con estos 

medicamentos. 

 

• Circuito de Hemofiltración Veno-Venosa Continua / Hemodiálisis (CVVH / D) con filtros 

absorbentes / filtrantes de citocinas  [291;292]. Esta estrategia de tratamiento parece 

tener un papel extremadamente limitado. 
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Supervisión 

• Al ingreso: Procalcitonina (PCT), CRP, BNP, Troponinas, Ferritina, Ratio Neutrófilos-

Linfocitos, Dímero-D y Magnesio. La CRP (proteína C- reactiva) y el dímero-D son 

marcadores de pronóstico importantes [293]. Un PCT es esencial para descartar una 

neumonía bacteriana coexistente. [294] 

 

• Como se indicó anteriormente (sección de corticosteroides), una tomografía 

computarizada de tórax al ingreso en la UCI es muy útil para la estratificación del riesgo 

y para la estrategia de dosificación inicial de corticosteroides. La puntuación de Ichikado 

es un método cuantitativo para evaluar la extensión de la afectación pulmonar en la 

tomografía computarizada (TC) [264;295]. Monitoree con radiografía de tórax (CXR),  

tomografía computarizada (si está indicada) y ecografía de tórax según esté 

clínicamente indicado. 

 

• Diariamente: CRP, ferritina, Dimero-D y PCT. La CRP y la ferritina siguen de cerca la 

gravedad de la enfermedad (aunque la ferritina tiende a retrasarse con respecto a la 

CRP). Los niveles altos de CRP de manera temprana están estrechamente relacionados 

con el grado de afectación pulmonar y la puntuación de la TC. [296] 

 

• En pacientes que reciben vitamina C por vía intravenosa, el monitor de glucosa Accu-

Chek ™ POC dará como resultado valores de glucosa en sangre falsamente altos. Por lo 

tanto, se recomienda una glucosa de laboratorio para confirmar los niveles de glucosa 

en sangre. [297;298] 

 

• ECHO según esté clínicamente indicado; Los pacientes pueden desarrollar una 

miocardiopatía "séptica" grave y / o miocarditis por COVID-19. [299;300] 

 

Gestión posterior a la UCI  
 

• Enoxaparina 40 a 60 mg sub cutanea al día 

• Metilprednisolona 40 mg al día, luego disminuya lentamente, siga los requerimientos de 

CRP (Proteina C-reactiva)  y oxígeno – disminuya progresivamente en dos semanas una 

vez que se suspende el oxígeno para prevenir recaídas / recurrencias. 

• Vitamina C 500 mg oral dos veces al día 

• Melatonina 3-6 mg por la noche 

• Vascepa, Lovaza o DHA / EPA 4 gr al día  

• Atorvastatina 40 mg al día 
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Gestión posterior al alta hospitalaria 
 

Los pacientes tienen un mayor riesgo de episodios tromboembólicos tras el alta [301; 302].  Se 

debe considerar la trombo-profilaxis prolongada (Con un anticoagulante oral directo ACOD) en 

pacientes de alto riesgo. Los factores de riesgo incluyen [303]: 

i. Dímero-D aumentado (> 3 veces el Límite superior normal (LSN) 

ii. CRP (Proteína C-Reactiva)  aumentada (> 2 veces el LSN) [304] 

iii. Edad > 60 

iv. Inmovilización prolongada 

a. Los pacientes con infiltrados pulmonares no resueltos y / o aquellos que 

permanecen disneicos y / o dependientes de oxígeno deben ser dados de alta con 

un ciclo de disminución de corticosteroides progresivo (prednisona). 

b. Los pacientes deben seguir recibiendo vitamina C, melatonina, ácidos grasos omega-

3 y estatinas. Estos agentes pueden reducir el riesgo de desarrollar el síndrome post-

COVID. 

c. Nigella sativa y Kefir. 

d. Se debe realizar un seguimiento / monitorización de los pacientes para detectar el 

desarrollo del síndrome post-COVID / prolongado. 
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