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1. Introduccion - Mas alla de una vitamina

La vitamina C (acido ascérbico) suele considerarse un simple antioxidante. Sin
embargo, cuando se administra por via intravenosa en dosis altas, actua como un
agente farmacoldgico con efectos muy superiores a la nutricion ordinaria. La ingesta
oral satura el plasma a unos 200 uM, mientras que la infusién intravenosa eleva las
concentraciones entre 50 y 100 veces mas (hasta 10-20 mM). A estos niveles
farmacoldgicos, la vitamina C impulsa la modulacidon redox y genera peréxido de
hidrogeno mediante reacciones tipo Fenton, produciendo citotoxicidad prooxidante
selectiva en células anormales, mientras protege el tejido normal mediante sus roles
antioxidantes y enzimaticos [1-3].

La deficiencia es comun en enfermedades graves. Los pacientes con enfermedades
criticas y cancer suelen tener niveles plasmaticos equivalentes al escorbuto, resultado
del aumento del consumo y pérdida metabdlica mediante terapias de reemplazo renal
que agotan las vitaminas solubles en agua. Un bajo nivel de vitamina C se correlaciona
con peores resultados en cancer avanzado y enfermedades graves, mientras que
restaurar o superar los niveles fisiologicos puede mejorar notablemente la
recuperacion en cuidados intensivos, oncologia y entornos cardiovasculares [4-6].

La IVC en dosis altas (HDIVC) ha demostrado ser prometedora para mejorar la calidad
de vida y el control de los sintomas en pacientes con cancer avanzado, ademas de
posibles beneficios en contextos de cuidados intensivos y enfermedades
cardiovasculares. La restauracién de la vitamina C a concentraciones plasmaticas
normales o supra fisiologicas puede transformar los resultados en estos entornos
debido a sus efectos antioxidantes, epigenéticos, inmunomoduladores y citotoxicos en
el tejido patologico [7-12].

2. Mecanismos: Medicina Redox en accion

A nivel fisiolégico, el acido ascoérbico actua como antioxidante y cofactor enzimatico
[13]. A concentraciones farmacologicas, se convierte en un generador prooxidante de
peréxido de hidrogeno dentro del espacio extracelular, dafiando preferentemente
tumores o células infectadas que carecen de defensas adecuadas de catalasa o

glutation [14,15].

Las principales acciones ortomoleculares incluyen:

o Regulacion redox: apaga el exceso de especies reactivas de oxigeno
mientras genera H,0O, localizado para accién inmune o tumorcida [16-20].
» Proteccion mitocondrial: preserva la sintesis de ATP y reduce la lesion

postisquémica [21-26].



https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref1
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref4
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref7
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref13
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref13
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref14
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref16
https://mail.yahoo.com/d/folders/1/messages/AABwoF54ft94WuS3MK0RZNoeNM2?reason=invalid_cred#Ref21

o« Reparacion endotelial: regenera la tetrahidrobiopterina (BH.), apovya el
acoplamiento nitrico sintasa y estabiliza la microcirculacion [21,27-30].

e Modulacion epigenética: activa enzimas TET, desmetila loci de ADN
oncogénico y suprime HIF-1a[19,31,32].

« Sinergia: mejora la eficacia y tolerabilidad de la quimioterapia estandar, la
radioterapia y los antimicrobianos [33-37].

3. Cuidados criticos e infecciones graves

La disminucion de vitamina C en la sepsis es profunda; Los niveles plasmaticos suelen
bajar de 25 pM.

El HDIVC repone la capacidad antioxidante, reduce las fugas capilares y mejora la
estabilidad hemodinamica.

o Protocolo Marik (terapia "HAT") - vitamina C + hidrocortisona + tiamina: los
datos observacionales iniciales mostraron una reduccion absoluta del 30% de
la mortalidad [38]. Posteriormente, los ECA se combinaron pero confirmaron un
destete vasopresor mas rapido y una recuperacion de la funcidén organica [39-
41].

« Ensayo CITRIS-ALI (JAMA 2019): 200 mg/kg/dia de HDIVC en SDRA mejor6
la tendencia de mortalidad a 28 dias (29% frente a 46%, p = 0,03) aunque el
criterio principal no tuvo significacién [42,43].

e Meta-analisis: los resultados agrupados muestran una reduccion en las
puntuaciones de SOFA y la duracion del vasopresores, con una mortalidad
neutra en general que apunta a un beneficio fisiologico consistente [44,45].

e COVID-19 y sepsis viral: varios centros (Shanghai, Wuhan, EE. UU.)
reportaron mejoria en la oxigenacién y reduccion de marcadores inflamatorios
con 12-24 g/dia de HDIVC [46-48].

En resumen, la HDIVC es un complemento seguro, economico y biolégicamente
racional en enfermedades graves, que merece su uso temprano y ensayos definitivos
de mayor envergadura.

4. Terapia contra el cancer: revisitando el legado de Pauling

Medio siglo después de que Linus Pauling y Ewan Cameron demostraran por primera
vez beneficios de supervivencia de la vitamina C intravenosa y oral en cancer terminal
[49,50], la ciencia moderna ha aclarado por qué sus resultados no pudieron replicarse
solo con la dosificacion oral.

Datos clinicos clave:

e Clinica Riordan (décadas de 1990-2020): estudios farmacocinéticos
establecieron que infusiones de 15-100 g producen concentraciones
plasmaticas milimolares citotdxicas para células tumorales in vitro e in vivo [51-
53].

e Ensayo de la Universidad de lowa (2024): ahadir HDIVC (75 g, tres veces por
semana) a gemcitabina/nab-paclitaxel duplico la supervivencia mediana (16,0
frente a 8,3 meses) y mejord la PFS (Supervivencia libre de progresion) sin
toxicidad anadida [54].
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o Piloto de glioblastoma (lowa, 2022): combinacién de HDIVC con temozolomida
+ radiacion prolongd la supervivencia libre de progresion y mejoro las
puntuaciones de rendimiento [55].

o Otros estudios de fase I/ll: confirman la seguridad hasta 1,5 g/kg por infusion y
mejoras significativas en calidad de vida [36,37,56,57].

e Los EE. UU. El Instituto Nacional del Cancer (NCI) reconoce el interés
cientifico continuo en la vitamina C intravenosa para el tratamiento del cancer.
Su resumen de la Physician Data Query (PDQ(r)) para profesionales sanitarios
revisa los primeros trabajos clinicos de Pauling, Cameron y Riordan, y sefala
que los ensayos farmacolégicos contemporaneos con ascorbato contindan
explorando su uso como complemento a la quimioterapia y la radioterapia. El
PDQ ademas informa que la vitamina C intravenosa en dosis altas es segura
y bien tolerada en dosis de hasta 1,5 g/lkg —y en algunos estudios hasta
2 g/kg de peso corporal— sin observar toxicidades limitantes de dosis en
pacientes debidamente evaluados [58].

e Un reciente ensayo clinico aleatorizado de fase 2 que involucré a unos 34
pacientes con cancer de pancreas metastasico mostré que anadir vitamina C
intravenosa de alta dosis (DVIVC) a la quimioterapia estandar casi duplicé la
supervivencia global, extendiendo la supervivencia mediana de unos 8,3
meses a 16 meses [59].

Mecanicamente, la HDIVC induce estrés oxidativo selectivo en células malignas,
reactiva genes supresores tumorales mediante la desmetilacion de la enzima TET y
mejora la citotoxicidad inmune.

Aunque los grandes ensayos de fase Ill siguen ausentes, la evidencia convergente de
laboratorio y la evidencia clinica temprana justifican fuertemente una investigacion
ampliada y la aplicacion de uso compasivo en enfermedades avanzadas.

5. Trastornos cardiovasculares y metabdlicos

Hace mas de medio siglo, Linus Pauling propuso una teoria unificadora de la
aterosclerosis: que la deficiencia de vitamina C, al afectar la sintesis de colageno
y promover la deposicidon de lipoproteinas(a), subyace a la patogénesis de las
enfermedades cardiovasculares [60]. Este concepto pionero replanted Ia
aterosclerosis como una forma de escorbuto crénico en lugar de simplemente un
trastorno lipidico.

Basandose en esta base ortomolecular, observaciones clinicas recientes —incluidos
nuestros 10 casos documentados de reversion de ASCVD con terapia
ortomolecular integrativa (HDIVC, nutricion baja en carbohidratos, magnesio, vitamina
K., D3 y acidos grasos omega-3)— respaldan la idea de Pauling de que restaurar el
redox y el equilibrio estructural puede regenerar la salud vascular [60,61].

La deficiencia de vitamina C contribuye a la disfuncién endotelial, un mecanismo
clave compartido tanto por la sepsis como por la aterosclerosis. La vitamina C
intravenosa en dosis altas (HDIVC) restaura la senalizacién del éxido nitrico,
previene la oxidacién del LDL y apoya la sintesis de colageno esencial para la
integridad vascular.
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Aspectos clinicos destacados:

o Ensayos post-CABG: La HDIVC perioperatoria (2-5 g) redujo las arritmias y
mejoro la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo [62-65].

o Estudios de isquemia-reperfusién: 3-10 g de vitamina C intravenosa
redujeron la liberacion de troponina y mejoraron el flujo microvascular tras PCI
o trombdlisis [65-68].

« Epidemiologia: Un bajo nivel plasmatico de vitamina C se correlaciona con un
mayor riesgo de ECCV, ictus y resistencia a la insulina [69-72].

Desde la perspectiva de la Medicina Ortomolecular Integrativa (IOM), la vitamina
C no es un agente antiaterosclerético aislado, sino una piedra angular de la
homeostasis redox: mejor combinada con la correccion metabdlica baja en
carbohidratos y micronutrientes sinérgicos (Mg, K, D;, omega-3). Juntos, forman
una matriz fisiolégica que estabiliza el endotelio, revierte la lesion oxidativa y restaura
la elasticidad vascular, realizando la vision original de Pauling a través de la practica
clinica moderna.

6. Seguridad y consideraciones practicas

El resumen PDQ(r) del Instituto Nacional del Cancer de EE. UU. (NCI) sobre
vitamina C intravenosa informa que el ascorbato farmacologico es bien tolerado
hasta 1,5 - 2,0 g/kg de peso corporal, incluso en dosis mas altas en estudios de fase
I/ll sobre cancer y enfermedades graves. En varios ensayos, la HDIVC mostré un
excelente perfil de seguridad con efectos adversos minimos mas alla de la diuresis
osmoética o la incomodidad transitoria en el sitio de la infusidn [58].

La Oficina de Suplementos Dietéticos (ODS) del NIH confirma ademas que la
vitamina C oral tiene un historial de seguridad sélido, siendo los principales efectos
secundarios en dosis altas alteraciones gastrointestinales transitorias o diarrea
debido a ascorbato no absorbido [73].

Precauciones:

e Prueba de deficiencia de G6PD para evitar la hemdlisis.

e Mantener la hidratacion y monitorizar la funcidn renal (riesgo de formacion de
oxalato en insuficiencia renal).

o Evita interferir con los glucémetros de la cama (lecturas falsas altas).

e Rango terapéutico tipico: 25-100 g de infusion intravenosa durante 60-120
minutos, 2-5 veces por semana segun la indicacion.

Los eventos adversos siguen siendo extremadamente raros en decenas de miles de
infusiones documentadas en todo el mundo.

7. La perspectiva ortomolecular integrativa

La vitamina C en dosis elevadas ejemplifica el Modelo de Intervencién de Triple
Principio (TPIM):

Seguridad — Eficacia — Asequibilidad [74].
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Cumple con las tres décadas de uso clinico con un riesgo minimo, efectos fisiologicos
medibles y un bajo coste en comparacion con los farmacos de alto riesgo.

A medida que la medicina moderna redescubre las raices metabdlicas y
mitocondriales de las enfermedades, la HDIVC se situa en la interseccion entre la
nutricion, la biologia redox y los resultados de salud en el mundo real. No es una
panacea, sino una piedra angular de la Medicina Ortomolecular Integrativa para
cuidados criticos, oncologia y salud vascular.

8. HDIVC y la teoria del triaje de Bruce Ames - Una reconciliacion molecular

La Teoria del Triaje propuesta por el bioquimico Bruce Ames proporciona un marco
conceptual unificador para entender por qué las terapias de micronutrientes en dosis
altas como el HDIVC son tan efectivas [75]. Ames demostré que cuando el cuerpo se
enfrenta a una disponibilidad limitada de micronutrientes, "tria" las escasas vitaminas
y minerales hacia funciones necesarias para la supervivencia a corto plazo —como la
glucalisis o la coagulacion— a costa de procesos de reparacion a largo plazo como el
mantenimiento del ADN, la estabilidad epigenética y la renovacion mitocondrial.

Esta triaje de nutrientes conduce a danos oxidativos e inflamatorios acumulativos,
decaimiento mitocondrial y envejecimiento acelerado que se manifiesta clinicamente
como cancer, ECCV, diabetes y neurodegeneracion [19,76-78].

HDIVC revierte directamente este desequilibrio en la triaje:

¢ Replecién: Restaura rapidamente el ascorbato intracelular mucho mas alla
de los limites dietéticos, reponiendo un nutriente que se triaje cronicamente.

o Reparacién: Reactiva la desmetilacion del ADN (a través de enzimas TET),
mejora la sintesis de colageno y carnitina, y normaliza la sefalizacién de oxido
nitrico.

o Reequilibrio redox: Dona electrones para regenerar glutation y vitamina E,
restableciendo la capacidad antioxidante de amortiguamiento.

« Renovaciéon mitocondrial: Al proteger los complejos de la cadena de
transporte de electrones, restaura la produccién de energia celular, la victima
ultima del triaje de nutrientes.

Desde el punto de vista de la Medicina Ortomolecular Integrativa (I-OM), la HDIVC
es una terapia anti-triage: eleva el cuerpo de un estado de supervivencia cronica a un
estado de reparaciéon y regeneracion. EI mismo principio se extiende a otros
micronutrientes esenciales—vitamina D3, magnesio, niacina y vitamina K,—cada uno
abordando un brazo diferente de la cascada de triaje de Ames.

Asi, la HDIVC operacionaliza la Teoria de Triaje en la practica clinica: restaurando
la suficiencia de micronutrientes, la homeostasis redox y la salud a largo plazo al

reponer lo que el estrés crénico, las toxinas y la mala alimentacion han desviado del
mantenimiento celular.
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