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En varios paises se ha reportado un elevado numero de pacientes diagnosticados con Dengue y
el tratamiento médico recomendado se limita basicamente a la indicacion del antipirético
Paracetamol o Acetaminofén.

Al tratarse de una infeccion viral que en pocos dias provoca linfopenia, eosinopenia, neutropenia
y leucopenia, que frecuentemente llegan a ser graves, pudiendo provocar también una
disminucion grave de las plaquetas, dafo de las células endoteliales, extravasacion de plasma,
sangrado profuso y fallo multiorganico. que pueden provocar la muerte del paciente, se justifica
ampliar las indicaciones terapéuticas e incluir farmacos especificos dirigidos contra la carga viral y
microbiana.

En este documento realizamos una revision de la literatura médica, evidenciando que se han
publicado varios estudios sobre el uso de medicamentos con efectos antivirales en el Dengue. De
estos farmacos el que mas estudios se ha publicado es la ivermectina, de la que existe una
amplia experiencia en su uso.

A partir de las diversas evidencias publicadas que hemos revisado y en base a nuestra experiencia
en el tratamiento de infecciones por coronavirus, se ha elaborado una propuesta de Protocolo de
Tratamiento Etiologico del Dengue.

En la parte final del documento hacemos un informe de los casos tratados con la propuesta de
Protocolo, que hemos ido mejorando en base a la experiencia con los casos ya tratados.

Dengue, lvermectina, Amantadina, Nifuroxazida, Bicarbonato de sodio.
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El dengue es una enfermedad infecciosa
producida por el virus del dengue, cuya sigla
oficial es DENV. Es un virus ARN
perteneciente a la familia Flaviviridae del cual
existen cuatro serotipos. La infeccion por un
serotipo confiere inmunidad duradera solo
contra este serotipo, pero no contra los
demas. Las infecciones repetidas o
secuenciales aumentan el riesgo de contraer
la forma grave de dengue. La transmite un
mosquito llamado Aedes aegypti. Esta
enfermedad infecciosa tiene una mayor
prevalencia o frecuencia en las zonas
tropicales y subtropicales del mundo.

En los ultimos anos se ha reportado un
elevado numero de pacientes diagnosticados
con Dengue en varios paises, por lo que es
importante contar con un Protocolo de
Tratamiento actualizado que incluya
medicamentos especificos dirigidos contra la
carga viral [1].

La fiebre es un sintoma muy frecuente del
Dengue, tiene la caracteristica de ser elevada,
oscilando entre 38 y 40 °C, y suele
acompanarse de cefalea, dolor retroocular y
mialgias.

El tratamiento de la fiebre en pacientes con
Dengue se ha convertido en la principal
preocupacion del médico, en gran medida
por la presion que ejercen los familiares del
paciente para disminuir este sintoma. Pero
hay que entender que esto tiene varios
efectos beneficiosos. Nuestro cuerpo produce
un aumento de temperatura como
mecanismo de defensa, debido a que los
microorganismos son sensibles al calor, es
decir, un aumento de temperatura o
hipertermia tendra un efecto contra la carga
viral y microbiana, esto se debe explicar al
paciente. y sus familiares, por lo que el
objetivo principal del tratamiento contra el

Dengue no se establece en reducir la fiebre
utilizando un medicamento sintomatico que
no tiene efecto contra la carga viral y con el
que no se obtendran beneficios contra la
propia infeccion.

El dengue es una enfermedad viral que
genera rapidamente  inmunosupresion
(linfopenia y leucopenia), y nuestra propuesta
es que en lugar de aplicar un Protocolo de
Tratamiento que se limite a la indicacion de
un antipirético como el Paracetamol o el
Paracetamol, se incluyan farmacos contra la
carga viral. y microbianas, es decir, se deben
ampliar las indicaciones terapéuticas, de
modo que incluyan farmacos dirigidos contra
la etiologia o causa de la enfermedad, y no
solo indiquen sintomaticas, que también
tienen en contra que enmascaran el estado
real de la infeccidon, ya que puede dar una
falsa percepcion de mejora temporal.

Debido a la epidemia de COVID, observamos
que la mayoria de los Protocolos de
Tratamiento incluian  Paracetamol o
Acetaminofén. De igual forma, en el caso del
Dengue casi siempre esta indicado este
medicamento antipirético.

En 2020 publicamos una revision sobre las
desventajas de la indicacion de este
antipirético en COVID [2]. Y algo similar ocurre
en el Dengue, ya que varios estudios y
reportes de casos han identificado que el uso
de Paracetamol o Paracetamol en el Dengue,
incluso en dosis estandar, provoca un
aumento en la incidencia de transaminasas
hepaticas elevadas [3, 4,567 ], es decir, este
medicamento afecta las células del higado,
generando un mayor riesgo de compromiso
de este 6rgano.

Debido a estos hallazgos, hemos publicado
un documento recomendando que, si es
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posible, este medicamento no se debe utilizar
en el Dengue [7].

La busqueda de un farmaco antiviral para
tratar a los pacientes con dengue se ha
prolongado durante décadas [ 8]. De la
revision de la literatura médica se desprende
gue se han publicado varios estudios sobre el
uso de farmacos con efectos antivirales en el
Dengue. De estos farmacos el que mas
estudios ha publicado es la ivermectina [IVM]
[19-32], del que existe amplia experiencia en
su uso, pero de forma similar a lo que ha
ocurrido en el caso del COVID, las dosis que se
han utilizado son bajas para tratar una
infeccion grave. Se utilizan desde hace
muchos anos dosis entre 0,2 a 0,4 mg por kilo
de peso para el tratamiento de la sarna,
pediculosis, miasis, otras parasitosis y como
prevencion. En el caso de la COVID y el
dengue, se trata de infecciones
significativamente mas graves y requieren
dosis mas altas que las necesarias para la
sarnay la prevencion de infecciones. En casos
leves y sin signos de alarma estan indicadas
dosis de entre 04 a 0,6 mg por kilo de peso,
pero en los casos mas severos y graves se
requieren dosis mucho mayores, teniendo en
cuenta que la gravedad se correlaciona con el
nivel de la carga viral..

Ademas del MIV, se han publicado estudios
sobre la experiencia del uso del antiviral
Amantadina en el Dengue [33,34], y teniendo
en cuenta que es, al igual que el MIV, un
farmaco con el que ya hay mucha
experiencia en su uso. en humanos
sugerimos considerar su indicacion junto con
MIV en casos severos de Dengue que no
responden rapidamente a la monoterapia
con MIV. Otros antivirales potenciales son
Romantadina [35], antivirales contra el VIH y
la Hepatitis C [31,32,36], como Rivavirina ,
Nelfinavir, Dasabivir y Oseltamivir (37) entre
otros.

A pesar de la relevancia y gran carga que
representa la infeccion por Dengue para la
salud publica global, en una publicacion de la
llamada “Alianza Global contra el Dengue”
realizada en 2023 en una prestigiosa revista
meédica [38], se afirma textualmente:

“Los esfuerzos centrados en encontrar un
tratamiento han sido escasos; se han llevado
a cabo algunos ensayos clinicos dirigidos por
investigadores y algunos realizados por
companias farmacéuticas. En gran medida se
ha ignorado la importancia de desarrollar un
tratamiento para el dengue”.

A pesar de que se han realizado varios
estudios sobre el uso de medicamentos ya
aprobados, de bajo coste y sobre los cuales
existe una amplia experiencia en su uso en
humanos, se sigue aplazando
innecesariamente, por parte de las
instituciones decisorias, la autorizacion de
formalmente el uso de cualquiera de estos
medicamentos para el dengue [39].

La IVM es considerada un medicamento
esencial por la OMS y esta aprobada por la
FDA de EE. UU.y se ha utilizado ampliamente
en todo el mundo durante casi 40 anos. Este
medicamento continia administrandose
masivamente a grandes poblaciones
incluyendo nifios para el control efectivo de
infecciones endémicas [40,414243), esto con
el apoyo de la OMS [4344] quienes
recientemente han publicado que el
tratamiento poblacional con ivermectina (
también conocida como administracion
masiva de medicamentos o MDA) es la
principal estrategia para eliminar Ila
transmision de la oncocercosis [ 44] y ha sido
utilizada por médicos especialistas en
hospitales de prestigio, incluso en EE. UU.y
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Reino Unido incluso en su presentacion de
uso veterinario [4546 47,38,49,50,51,52].

De manera similar a lo que ocurre en el
tratamiento contra el COVID, a pesar de que
existen decenas de estudios médicos
publicados sobre el uso de MIV, existe un
nutrido grupo de medios de comunicacion y
otras organizaciones e instituciones con fines
de lucro afines y que reciben aportes
econdmicos de ellos, que denuncian su uso y
atacan a los meédicos y cientificos que
investigan los beneficios de  este
medicamento, que al ser de bajo costo y sin
patente, constituye una competencia muy
seria para nuevos mMmedicamentos con
patentes y costo mucho mayor.

La clasificacion recomendada actualmente
por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) es la denominada clasificacion
revisada del dengue [53]. Esta fue establecida
en noviembre de 2009 y reemplazo la
clasificacion anterior dada en 1997. Segun
esta, los casos se clasifican en 3 diagndsticos
segun su gravedad [53,54,55].

Luego se encuentra que, de menor a mayor
gravedad de la enfermedad, los casos de
dengue se clasifican en:

A. DENGUE SIN SIGNOS DE ALERTA.

B. DENGUE CON SIGNOS DE ALERTA.

C. DENGUE GRAVE.

La caracteristica de esta infeccion viral es
fiebre alta acompanada de mialgia, malestar
general y frecuentemente dolor de cabeza
con dolor retroocular y nauseas y/o dolor
abdominal.

En cuanto al hemograma, en pocos dias se
produce una disminucion importante de los
linfocitos, que descienden a menos de 1000 e
incluso menos de 500, lo que ya indica cierto
grado de inmunosupresion. También es

caracteristico que en pocos dias el numero de
eosindfilos disminuye, reportandose en
muchos casos con un 0%. Ademas, con
frecuencia se observa cierto grado de
neutropenia y leucopenia, y puede producirse
una disminucion grave del recuento de
plaquetas en sangre.

En los casos de dengue grave hay dano
severo a las células endoteliales de los vasos
sanguineos, trombocitopenia, aumento de la
permeabilidad vascular, extravasacion severa
de plasma que causa shock o acumulacion
de liguido con disnea o insuficiencia
respiratoria, sangrado profuso e insuficiencia
multiorganica. que puede provocar la muerte
del paciente.

Al tratarse de una infeccion viral que ya se
conoce desde hace varias décadas, y debido a
la gravedad que puede alcanzar Ia
enfermedad, se justifica ampliar las
indicaciones terapéuticas actuales e incluir
farmacos especificos dirigidos contra la carga
viral y microbiana.

A partir de las diversas evidencias publicadas
gue hemos revisado, y en base a nuestra
experiencia en el tratamiento de las
infecciones por coronavirus, se ha elaborado
un Protocolo para el Tratamiento Etiolégico
del Dengue, que se describe en la Tabla 1y
que proponemos para el tratamiento en el
Etapa inicial y mas aguda del Dengue.

Entre los meses de marzo y mayo de 2023
fueron 70 casos atendidos con el Protocolo
propuesto, el cual hemos ido mejorando en
base a la experiencia de los casos ya tratados.
El tratamiento y seguimiento de la mayoria
de los casos estuvo a cargo del Dr. José Anibal
Cordova M, quien los atendio directamente
en sus domicilios, y/o a través de
teleconsultas.
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TABLAT1

PROPOSAL FOR A PROTOCOL FOR THE ETIOLOGICAL TREATMENT OF DENGUE

A. DENGUEWITHOUTWARNING SIGNS (cnly: fever, headache, retro-ocular pain, abdominal pain, nausea, myalgia, rash):

» [WVM: 1st dose of 0.6 mi

er kilo body weight, then 0.4 mg per kilo body weight every 12 hours until completing 3 days.

B. DENGUE WITH WARNING SIGNS [+ intense abdominal pain, persistent vomiting, mucosal bleed, restlessness or lethargy):
1) IWM: between 1.0 to 1.2 mg per kilo body weight in a single daily dose (maximum dose: 120 mq, every 24 hours), for 3 days.
2) Nifuroxazide: 1 tablet of 400mg or 2 of 200mg every 12 hours for 5 days (dose for people over 12 years of age). If the patient
weighs more than 80 kilos, 400 mg every 8 hours is indicated for 5 days. In children from 5 to 11 years old,
200 mg every 8 hours in a syrup bottle is indicated, from 1 to 4 years it would be every 12 hours for 4 days.
3) Others: Baking Soda, N-Acetylcysteine (NAC), Vit. D, Calcium, Colchicine can be added (see doses in the Severe Dengue table)

C. SEVERE DENGUE (+ shock, respiratory distressifailure, severe bleeding, severe multi-organ involvement/failure):
1) IVM: the 1st day: first dose of between 1.2 to 1.4 mg per kilo by body weight (maximum dose: 120 mg) and after 12 hours
second dose of 0.6 mg/kilo (maximum dose: 60 mg, and no more than 180 mg per day).
From the 2nd day: between 1.2 to 1.4mg per Kilo weight in a single daily dose for 3 more days (maximum dose: 120mg).
If no improvement is evident on the 2nd day, a 2nd antiviral can be added, such as Amantadine 100 mg 9 am and 9 pm.
If symptoms still persist on the 5th day, continue with daily doses of IVM of 0.6 mg/kg by body weight x 3 to 9 more days.
2) Nifuroxazide: 1 tablet of 400mg or 2 of 200mg every 8 hours. If the patient weighs + than 80 kilos, 400mg every 6 h. Is indicated
x 7 days. In children from 5 to 11 years old, 200 mg every 6 hours is indicated, from 1 to 4 years old it would be every 8 h.
3) Baking soda (or Sodium Bicarbonate): between 3 to 3.3 grams (1/2 teaspoon or, 1 1/2 envelopes of Andrews Salt in 1 glass
of water) at 10am and 10pm for 3 days. If the weigh is greater than 95 kilos, a 3rd dose is added at 4 pm during the 3 days.
4) NAC: 600mg every 6 h. for 3 days. If the weight is between 80 to 95 kilos, 600mg every 4 h. or 1,200mg every 8 h. is indicated.
5) Vitamin D: 300,000 IU on the 1st and 3rd day or else, 60,000 IU for the first 3 days and then 30,000 IU per day for T more days.
6) Calclum: 600 mg at 8am, 3pm and 10pm for 3 days, and then twice a day, at 9am and 9pm, for 5 more days.
7) Colchicine: 0.5 or 0.6mg at 9am and 9pm x 6days. If the weight is greater than 80kg, 1mg at 9am and 0.5mg at 9pm is indicated.

8) Zinc: 100 mg at 10am and 10pm for 15 days.

9] Tranexamic Acid: 1,000mg every 12 hours or 500mg every 8 hours.

10) Others: Vitamins A, B, C, E and K2, Statins such as Lovastatin, Rupatadine, Metformin, Mefenamic Acid, Doxycycline, others.

Los lugares de residencia de los pacientes
atendidos son principalmente localidades del
norte del pais (Peru), y de los 70 casos, 6
corresponden a nifos menores de 12 afos.

En cuanto a la clasificacion del Dengue,
existen los siguientes nimeros de casos:

A. DENGUE SIN SIGNOS DE ALERTA: 52 casos.
B. DENGUE CON SIGNOS DE ALERTA: 15
casos.

C. DENGUE GRAVE: 3 casos.

Se precisa que esta clasificacion de los casos
se realizo en el primer momento de contacto
con el paciente y/o sus familiares.

La clasificacion de los pacientes segun la
gravedad se utiliza para determinar el
tratamiento adecuado a indicar.

En estos casos se administré una dosis inicial
de MIV de 0,6 mg por kilo de peso corporal, y
luego se continué con una dosis de 04 mg
por kilo de peso cada 12 horas hasta
completar 3 dias de tratamiento. En total en
los 3 dias serian 6 tomas. Algunos casos, al
sentirse ya curados al inicio del tercer dia, ya
no tomaron las ultimas 2 dosis de IVM, es
decir, solo tomaron 4 dosis en 2 dias.

El protocolo propuesto en estos casos es el
siguiente:

1) MIV : entre 1,0 a 1,2 mg por kilo de peso en
una dosis unica diaria (cada 24 horas) durante
3 dias. La dosis maxima a indicar es de 120
mg.

2) Nifuroxazida : 1 comprimido de 400 mg o0 2
de 200 mg cada 12 horas durante 5 dias, estas
dosis son recomendadas para adultos y nifios
mayores de 12 afios.

Si la persona pesa mas de 75 kilos esta
indicada una dosis de 400 mg cada 8 horas.
En nifos de 5 a T anos se indica 200 mg cada
8 horas de la presentacion en jarabe, y en
ninos de 1 a 4 anos se sugiere una dosis de
200 mg cada 12 horas durante 4 dias.

3) Otros : Se pueden incluir adicionalmente
bicarbonato de sodio o bicarbonato de sodio,
N-Acetilcisteina (NAC), Colchicina y Vitamina
D. Las dosis de estos se detallan en los
siguientes parrafos sobre Dengue grave.

En estos casos se propone el siguiente
protocolo: 5
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1) MIV : El ler dia se indica una primera dosis
(como dosis de ataque) de entre 12 a 14 mg
por kilo de peso corporal y después de 12
horas se indica una segunda dosis de 0,6 mg
por kg. La dosis maxima a indicar para la
primera dosis es de 120 mg, y de 60 mg para
la segunda dosis, recomendandose no
superar los 180 mg entre estas 2 dosis.

A partir del 2° dia se indican dosis de entre 12
a 14 mg por kilo de peso corporal en una sola
toma diaria (cada 24 horas) durante 3 dias
mas.

Si al 2° dia no hay signos de mejoria con
monoterapia contra la carga viral con MIV, se
sugiere agregar un segundo antiviral, que
puede ser Amantadina a dosis de 100 mg a
las 10 y 22 horas. Hay que tener en cuenta
que Amantidina no puede tomarse en casos
con diagnostico de glaucoma de angulo
cerrado, sangrado digestivo, insuficiencia
renal grave, insuficiencia cardiaca,
miocarditis, arritmias o si se padece
prolongacion del intervalo QT.

Si los sintomas aun persisten al 5° dia,
continuar con dosis Unicas diarias de 0,6 mg
por kilo de peso corporal después del
almuerzo durante 3 a 9 dias mas.

2) Nifuroxazida : 1 comprimido de 400 mg o 2
de 200 mg cada 8 horas durante 7 dias.

Si pesas mas de 80 kilos esta ndicado 400
mg cada 8 horas durante 7 dias.

En nifios de 5 a 11 ainos esta indicado 200 mg
cada 8 horas en almibar, de 1 a 4 afos seria
cada 12 horas durante 5 dias.

3) Bicarbonato de Sodio (o Bicarbonato de
Sodio): esta indicado tomar entre 3 a 33
gramos (lo que equivale a 1/2 cucharadita de
Bicarbonato de Sodio o bicarbonato, o 11/2
sobres de Sal de Andrews, en 1vaso de agua),
tomar a las 10h y 22h durante 3 dias. En
pacientes que pesan mas de 95 kilos se les
indica agregar una tercera dosis a las 4 pm.
del primer dia. En los pacientes que pesen
mas de 95 kilos se les indica agregar una
tercera dosis a las 16 horas, es decir, tomarian
3 dosis al dia, a las 10, 16 y 22 horas, durante
los 3 dias.

El bicarbonato de sodio esta contraindicado
en pacientes con hipocalcemia e
hipoclorhidria.

4) N-Acetilcisteina [NAC]: 1 sobre/sobre o 1
comprimido, de 600 mg cada 6 horas (2400
mg al dia) durante 3 dias. En quienes pesan
entre 80 a 96 kilos esta indicado 600 mg
cada 4 horas 0 1200 mg cada 8 horas (3.600
mg al dia). En pacientes que pesan mas de
95 kilos estan indicados 1200 mg cada 6
horas (4800 mg al dia). Si hay insuficiencia
hepatica aguda se recomienda una dosis
inicial de 120 mg por por kilo de peso
corporal, seguida de 60 mg/kg cada 4 horas
durante 3 dias [56,57,58,59,60,61,62]. Las dosis
recomendadas varian segun el estado de
gravedad del paciente y su afectacion
hepatica.

Si se dispone de formulaciones en ampollas,
la NAC se puede administrar por via
intravenosa [59,60,61].

5) Vitamina D : En caso de poder conseguir
ampollas bebibles de 600.000 Ul ( Raquiferol
u otra marca) o en almibar de 150.000 o
300.000 Ul, recomendamos tomar dosis de
300.000 el 1° y 3er dia, 0 200.000 Ul al dia
durante 3 dias. Si no es posible conseguir las
ampollas bebibles, esta indicado en capsulas,
en este caso recomendamos tomar 60.000
Ul los primeros 3 dias y luego 30.000 Ul al dia
durante 7 dias mas.

6) Calcio : se han publicado estudios en los
gue se ha evidenciado una correlacion
negativa entre el nivel de calcio sérico y la
gravedad de la infeccion por dengue
[63,64,65]. Se recomienda una dosis de calcio
de 600 mg 3 veces al dia (manana, tarde y
noche: a las 8:00,15:00 y 22:00 horas) durante
3 dias, y luego se reduce la dosis a 2 veces al
dia (9:00y 21:00 horas). ) durante 5 dias mas.
7) Colchicina : la indicamos en la practica
para la fiebre y la inflamacion. La dosis
sugerida es 1 tableta de 050 06 mg a las 9
am y 9 pm por 6 dias, pudiendo continuar
por 3 a 6 dias mas dependiendo de la
evolucion del paciente y la persistencia de los
sintomas. En quienes pesan mas de 80 kilos
se aumenta la dosis de Colchicina a 2
comprimidosde 0,500,6 mgalas9 horasy
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se mantiene la dosis de las 21 horas de 1
comprimido. En caso de resultados de
analisis que indiquen un estado inflamatorio
severo, ademas de Colchicina, se podria
indicar una o dos dosis de Dexametasona, se
sugiere en comprimidos o ampollas de 4 mg.
8) Zinc : la dosis recomendada esde100 mg a
las 9y 21 horas o a las 10 y 22 horas, durante 15
dias. Se recomienda tomarlo 1 hora alejado de
las comidas. A la hora de tomarlo se debe
evitar el consumo de productos lacteos 2
horas antes o después de tomarlo, ya que el
calcio reduce su absorcion. Se recomienda la
forma del Zinc como Picolinato, ya que es un
Zinc quelado, lo que mejora su absorcion por
el organismo. También se pueden utilizar
otras formas de Zinc quelado como Citrato y
Gluconato, estos tienen un mejor nivel de
absorcion que las formas no queladas, pero
menor que el Picolinato. El inconveniente es
gue a veces es dificil conseguir estas formas
de Zinc.

9) Acido tranexamico : se ha indicado en
casos con sangrado activo. La dosis inicial es
de 1000 cada 12 horas o 500 mg cada 8
horas dependiendo de la gravedad del caso.
Esta dosis se mantiene hasta que el paciente
se estabiliza y luego se reduce la dosis [66].

10) Otras vitaminas : se pueden incluir
adicionalmente vitaminas A, B, C, E y K2. Al
ser la fase mas aguda de la infeccion, en la
gue se consume una mayor cantidad de
estos micronutrientes, se recomiendan dosis
superiores a las habituales.

1) Estatinas : como la lovastatina. Se han
publicado estudios que senalan un potencial
efecto antiviral de algunas estatinas, por lo
que pueden incluirse en el Protocolo
[67,68,69,27,32]1]

12) Rupatadina : un estudio mostré una
tendencia hacia una proporcion decreciente
de pacientes con dengue agudo que
desarrollan fiebre hemorragica por dengue
[70] con el uso de este antihistaminico H1.

13) Metformina : se han publicado varios
estudios sefalando un efecto antiviral [71,72,1]
y que podria indicarse junto con Ila
ivermectina para el Dengue [72], pero hay que
tener en cuenta que no esta indicado en

pacientes con insuficiencia renal.

14) Acido Mefenamico e Inhibidores de la
COX-2 : hay estudios que mencionan el uso
del Acido Mefenamico, que incluso tendria
efecto contra el virus del Dengue [67,68], por
lo que debe considerarse como una
alternativa. También hay estudios en los que
se mencionan otros AINE [6769] e
inhibidores de la COX-2 [70], de los cuales
uno de los mas conocidos y utilizados es
Celecoxib.

15) Otros : existen estudios publicados en los
gue se mencionan otros medicamentos que
muestran efecto contra el virus del dengue,
entre estos se encuentran la Doxiciclina [69,1],
Niclosamida [76] e Hidroxicloroquina [77], por
lo que se podria considerar su uso. de
cualquiera de estos junto con el IVM. Para
cubrir infecciones bacterianas pueden estar
indicados antibioticos de amplio espectro,
como cefalosporinas y metronidazol.

Hemos descrito el informe de los 3 casos de
dengue grave en una publicacion anterior
[78] sobre el uso de altas dosis de MIV. En
estos 3 casos se administro la dosis maxima
de 180 mg durante el primer dia de
tratamiento y mostraron una mejoria clinica
significativa después del tercer dia de
tratamiento y lograron recuperarse dentro de
los 6 a 9 dias desde que comenzaron a tomar
ivermectina. Tuvieron seguimiento continuo
en domicilio, con personal de enfermeriay no
fueron hospitalizados.

En cuanto a la indicacion de Nifuroxazida en
casos de Dengue grave y Dengue con signos
de alarma, esto se basa en nuestra
experiencia de su uso junto con MIV en casos
moderados y graves con COVID Agudo. En
estos pacientes, luego de iniciar las dosis de
Nifuroxazida, a las 24 horas evidenciamos una
mejoria clinica general, de fiebre, dolor
toracico y saturacion de oxigeno [79,80]. De
igual forma estamos observando que en el
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Dengue se obtiene una mejoria mas
rapidamente al incluir Nifuroxazida.

La nifuroxazida es un antimicrobiano que se
utiliza en humanos desde hace mas de 50
anos, fue patentado en 1966. Se utiliza
habitualmente para tratar infecciones
intestinales y la llamada diarrea del viajero.
Una explicacion que proponemos, respecto a
la mejoria que presentan los pacientes con el
uso de Nifuroxazida, es que esto se debe en
parte al efecto de reducir la carga de
microorganismos patdégenos de la flora
intestinal, ya que en una enfermedad que en
muy pocos dias después la aparicion de la
enfermedad genera importante linfopenia y
neutropenia (inmunosupresion), pudiendo
producirse un  sobrecrecimiento  de
organismos patégenos que ya estaban
presentes en la flora intestinal. Por otro lado,
como describimos en la publicacion que
realizamos en 2021 [79], la nifuroxazida tiene
muchos otros efectos favorables, se han

identificado importantes efectos
antioxidantes, antiinflamatorios y
anticancerigenos [81,82].

En este sentido, se ha demostrado que
atenua las lesiones pulmonares y miocardicas
agudas asociadas con infecciones
diseminadas como la sepsis [ 81]; este papel se
explicaria por la interrupcion de la via de
sefalizacidon TLR4/inflamasoma NLRP3/IL-1.
TLR significa Toll-like Receptor, que son
receptores tipo Toll que se encuentran en las
membranas celulares y sirven para el
reconocimiento de agentes infecciosos por
parte del organismo e inducen la produccion
de citoquinas proinflamatorias y la expresion
de moléculas coestimuladoras en células
maduras que resultan en sefales de alerta
inmunoldgicas. .

También se ha demostrado que tiene un
potente efecto inhibidor sobre el factor de
transcripcion STAT3 (que significa
Transductor de senal y activador de
transcripcion-3) [82-87], que esta asociado
con varios canceres humanos y
generalmente indica un mal prondstico.
Ademas, tiene efectos antitumorales
[88,89,90] y también se ha identificado un

efecto hepatoprotector y una mejora en la
progresion de la encefalopatia hepatica [91].
Por otro lado, tiene el efecto de disminuir las
citoquinas TNF- a, IL-1 3 e IL-6 [87,91].

El bicarbonato de sodio o bicarbonato esta
incluido en nuestros protocolos para COVID
Agudo y Cronico o COVID Largo desde 2020
[92,93]. Ademas de mencionar que tendria
efectos antivirales, existen varias razones por
las cuales se recomienda en casos de Dengue
severo, mencionaremos las principales
razones:

TNALCALINIZANTE. Aumenta el pH del
organismo, volviéndolo mas alcalino, lo que
resulta desfavorable para los virus en general.
3)ANTIINFLAMATORIO.  Activa la via
antiinflamatoria colinérgica, en la cual el Bazo
es un sitio esencial para este proceso, ya que
existe un circuito a través del nervio vago que
requiere del bazo para que se produzca el
efecto antiinflamatorio.

4)ERGOGENICO. mejora el rendimiento del
ejercicio, puede retrasar la aparicion de la
fatiga.

5)PROTECTOR DE LA FUNCION RENAL
Protege la funcion renal, suprime Ila
inflamacion y mejora el metabolismo celular
en pacientes con enfermedad renal cronica.
6) ANTICANCER. En el cancer, la produccién
de lactato o acido lactico aumenta,
generando un microambiente acido a nivel
intratumoral , que a su vez favorece la
progresion del cancer. Varios estudios han
informado posibles efectos anticancerigenos
del bicarbonato de sodio, especialmente
cuando esta indicado mediante infusion
local.

7) ANTIACIDO DE ESTOMAGO. Reduce
directamente la acidez a nivel del estdmago,
lo que a su vez reduce el riesgo de
hemorragia digestiva por el uso frecuente de
AINE.

8) EFECTOS FAVORABLES SOBRE EL
SISTEMA INMUNITARIO. genera un efecto
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9) ANTIHISTAMINICO. Tiene propiedades
antihistaminicas, estas estarian asociadas a
interacciones con el Calcio y a la reduccion
del medio acido.

En nuestras publicaciones anteriores hemos
descrito con mas detalle y con las
correspondientes referencias los muiltiples
beneficios del bicarbonato de sodio o
bicarbonato de sodio [93,94]. Este se vende en
polvo en frascos o en paquetes para usar en la
cocina, también esta disponible en capsulas.
Si se toma en polvo su sabor no es agradable.
Como alternativas, existen presentaciones
comerciales en sobres efervescentes como la
denominada Sal de Andrews, que contiene
218 gramos de Bicarbonato de Sodio y 0,88
gramos de Sulfato de Magnesio en cada
sobre. Existen otras marcas con contenido
similar, pero se debe verificar si contiene
Aspirina o Acido Acetilsalicilico (AAS), en cuyo
caso se debe evitar en Dengue.

Agradecemos a la Psicologa Neira N. Paola
Vanessa, al Doctor Villegas Q, Percy Charley a
la Sra. Chang Garcia viuda de Aguirre, Blanca
Celsa.
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