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1. Introdução - Além de uma Vitamina 

A vitamina C (ácido ascórbico) é frequentemente considerada um antioxidante 
simples. No entanto, quando administrada por via intravenosa em altas doses, atua 
como um agente farmacológico com efeitos muito superiores à nutrição comum. A 
ingestão oral satura o plasma para cerca de 200 μM, enquanto a infusão intravenosa 
aumenta as concentrações de 50 a 100 vezes mais (até 10-20 mM). Nesses níveis 
farmacológicos, a vitamina C impulsiona a modulação redox e gera peróxido de 
hidrogênio por meio de reações semelhantes ao Fenton, produzindo citotoxicidade pró-
oxidante seletiva em células anormais, enquanto protege o tecido normal por meio de 
seus papéis antioxidantes e enzimáticos [1-3]. 

Deficiência é comum em doenças graves. Pacientes com doenças críticas e câncer 
frequentemente apresentam níveis plasmaticamente equivalentes ao escorbuto, 
resultantes do aumento do consumo e da perda metabólica por meio de terapias de 
reposição renal que esgotam as vitaminas solúveis em água. Um nível baixo de 
vitamina C correlaciona-se com piores resultados em câncer avançado e doenças 
graves, enquanto restaurar ou superar níveis fisiológicos pode melhorar 
significativamente a recuperação em cuidados intensivos, oncologia e ambientes 
cardiovasculares [4-6]. 

A CVI em alta dose (HDIVC) tem mostrado potencial para melhorar a qualidade de vida 
e o controle dos sintomas em pacientes com câncer avançado, além de potenciais 
benefícios em ambientes de terapia intensiva e doenças cardiovasculares. A 
restauração da vitamina C a concentrações plasmáticas normais ou suprafisiológicas 
pode transformar os resultados nesses contextos devido aos seus efeitos antioxidantes, 
epigenéticos, imunomoduladores e citotóxicos no tecido patológico [7-12]. 

 

2. Mecanismos: Medicina Redox em Ação 

No nível fisiológico, o ácido ascórbico atua como antioxidante e cofator enzimático [13]. 
Em concentrações farmacológicas, torna-se um gerador pró-oxidante de peróxido de 
hidrogênio no espaço extracelular, prejudicando preferencialmente tumores ou células 
infectadas que não possuem defesas adequadas de catalase ou glutationa [14,15]. 

As principais ações ortomoleculares incluem: 

• Regulação redox: desativa o excesso de espécies reativas de oxigênio 
enquanto gera H₂O₂ localizado para ação imune ou tumoridal [16-20]. 

• Proteção mitocondrial: preserva a síntese de ATP e reduz a lesão pós-
isquêmica [21-26]. 
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•  Reparo endotelial: regenera tetrahidrobiopterina (BH₄), apoia o acoplamento 
de sintase nítrica e estabiliza a microcirculação [21,27-30]. 

•  Modulação epigenética: ativa as enzimas TET, desmetila loci do DNA 
oncogênico e suprime o HIF-1α [19,31,32]. 

• Sinergia: Melhora a eficácia e tolerabilidade da quimioterapia padrão, 
radioterapia e antimicrobianos [33-37]. 

 

3. Cuidados Críticos e Infecções Graves 

A diminuição da vitamina C na sepse é profunda; Os níveis plasmáticos normalmente 
caem abaixo de 25 μM. 

O HDIVC repõe a capacidade antioxidante, reduz o vazamento capilar e melhora a 
estabilidade hemodinâmica. 

• Protocolo Marik (terapia "HAT") – vitamina C + hidrocortisona + tiamina: Os 
dados observacionais iniciais mostraram uma redução absoluta de 30% na 
mortalidade [38]. Posteriormente, ECRs foram combinados, mas confirmaram 
desmame vasopressor mais rápido e recuperação da função dos órgãos [39-41]. 

• ENSAIO CITRIS-ALI (JAMA 2019): 200 mg/kg/dia de HDIVC na SDRA 
melhoraram a tendência de mortalidade em 28 dias (29% vs. 46%, p = 0,03), 
embora o desfecho primário não tenha sido significativo [42,43]. 

• Meta-análise: resultados agrupados mostram redução nos escores SOFA e na 
duração do vasopressor, com mortalidade neutra geral apontando para um 
benefício fisiológico consistente [44,45]. 

• COVID-19 e sepse viral: Vários centros (Xangai, Wuhan, EUA) relataram 
melhora na oxigenação e redução dos marcadores inflamatórios com 12-24 g/dia 
de HDIVC [46-48]. 

Em resumo, o HDIVC é um complemento seguro, econômico e biologicamente sólido 
para doenças graves, que merece uso precoce e ensaios definitivos de maior 
dimensão. 

 

4. Terapia do câncer: revisitando o legado de Pauling 

Meio século depois de Linus Pauling e Ewan Cameron demonstrarem pela primeira vez 
os benefícios de sobrevivência da vitamina C intravenosa e oral no câncer terminal 
[49,50], a ciência moderna esclareceu por que seus resultados não puderam ser 
replicados apenas com a dosagem oral. 

Principais Dados Clínicos: 

• Riordan Clinic (décadas de 1990-2020): Estudos farmacocinéticos 
estabeleceram que infusões de 15-100 g produzem concentrações plasmáticas 
milimolares citotóxicas para células tumorais in vitro e in vivo [51-53]. 

• Ensaio da Universidade de Iowa (2024): Adicionar HDIVC (75 g, três vezes por 
semana) à gemcitabina/nab-paclitaxel dobrou a sobrevivência mediana (16,0 vs. 
8,3 meses) e melhorou a PFS (Sobrevivência Livre de Progressão) sem 
toxicidade adicional [54]. 
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• Piloto de glioblastoma (Iowa, 2022): combinação de HDIVC com temozolomida 
+ radiação prolongou a sobrevivência sem progressão e desempenhos 
melhorados [55]. 

• Outros estudos de Fase I/II confirmam segurança de até 1,5 g/kg por infusão e 
melhorias significativas na qualidade de vida [36,37,56,57]. 

• Os EUA. O Instituto Nacional do Câncer (NCI) reconhece o contínuo interesse 
científico na vitamina C intravenosa para o tratamento do câncer. Seu resumo 
do Physician Data Query (PDQ(r)) para profissionais de saúde revisa o trabalho 
clínico inicial de Pauling, Cameron e Riordan, observando que os ensaios 
contemporâneos de medicamentos com ascorbato continuam a explorar seu uso 
como complemento à quimioterapia e radioterapia. O PDQ ainda relata que 
doses altas de vitamina C intravenosa são seguras e bem toleradas em doses 
de até 1,5 g/kg — e em alguns estudos até 2 g/kg de peso corporal — sem 
toxicidades limitantes de dose observadas em pacientes devidamente 
avaliados [58]. 

• Um recente ensaio clínico randomizado de fase 2, envolvendo aproximadamente 
34 pacientes com câncer de pâncreas metastático, mostrou que a adição de 
vitamina C intravenosa (DVIVC) em alta dose à quimioterapia padrão quase 
dobrou a sobrevivência geral, estendendo a sobrevivência mediana de 
cerca de 8,3 meses para 16 meses [59]. 

 

Mecanisticamente, a HDIVC induz estresse oxidativo seletivo em células malignas, 
reativa genes supressores tumorais por meio da desmetilação da enzima TET e 
aumenta a citotoxicidade imunológica. 

Embora grandes ensaios de fase III ainda estejam ausentes, evidências laboratoriais 
convergentes e evidências clínicas iniciais justificam fortemente a ampliação da 
pesquisa e a aplicação do uso compassivo em doenças avançadas. 

 

5. Distúrbios cardiovasculares e metabólicos 

Há mais de meio século, Linus Pauling propôs uma teoria unificadora da 
aterosclerose: que a deficiência de vitamina C, ao afetar a síntese de colágeno e 
promover a deposição de lipoproteínas(a), está na base da patogênese das 
doenças cardiovasculares [60]. Esse conceito pioneiro reformulou a aterosclerose 
como uma forma de escorbuto crônico , e não apenas um distúrbio lipídico. 

Com base nessa base ortomolecular, observações clínicas recentes — incluindo 
nossos 10 casos documentados de reversão de DCVV com terapia ortomolecular 
integrativa (HDIVC, nutrição com baixo teor de carboidratos, magnésio, vitamina K₂, D₃ 
e ácidos graxos ômega-3) — apoiam a ideia de Pauling de que restaurar o redox e o 
equilíbrio estrutural pode regenerar a saúde vascular [60,61]. 

A deficiência de vitamina C contribui para a disfunção endotelial, um mecanismo 
fundamental compartilhado tanto pela sepse quanto pela aterosclerose. Doses altas 
de vitamina C intravenosa (HDIVC) restauram a sinalização do óxido nítrico, 
previnem a oxidação do LDL e apoiam a síntese de colágeno , essencial para a 
integridade vascular. 
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Destaques clínicos: 

• Ensaios pós-CABG: A CVVD perioperatória (2-5 g) reduziu as arritmias e 
melhorou a fração de ejeção do ventrículo esquerdo [62-65]. 

• Estudos de isquemia-reperfusão: 3-10 g de vitamina C intravenosa 
reduziram a liberação de troponina e melhoraram o fluxo microvascular após 
PCI ou trombolise [65-68]. 

• Epidemiologia: A vitamina C no plasma baixo correlaciona-se com um risco 
aumentado de DCV, AVC e resistência à insulina [69-72]. 

Do ponto de vista da Medicina Ortomolecular Integrativa (IOM), a vitamina C não é 
um agente antiaterosclerótico isolado, mas um pilar fundamental da homeostase 
redox: melhor combinada com correção metabólica de baixo teor de carboidratos 
e micronutrientes sinérgicos (Mg, K₂, D₃, ômega-3). Juntos, formam uma matriz 
fisiológica que estabiliza o endotélio, reverte a lesão oxidativa e restaura a elasticidade 
vascular, realizando a visão original de Pauling por meio da prática clínica moderna. 

 

6. Segurança e considerações práticas 

O resumo PDQ(r) do Instituto Nacional do Câncer dos EUA (NCI) sobre vitamina C 
intravenosa relata que o ascorbato farmacológico é bem tolerado até 1,5 a 2,0 g/kg 
de peso corporal, mesmo em doses mais altas em estudos de fase I/II em câncer e 
doenças graves. Em vários ensaios, o HDIVC mostrou um excelente perfil de segurança 
com efeitos adversos mínimos além da diurese osmótica ou desconforto transitório no 
local  da infusão [58]. 

O Escritório de Suplementos Alimentares (ODS) do NIH confirma ainda que a 
vitamina C oral possui um forte histórico de segurança, sendo os principais efeitos 
colaterais em doses altas distúrbios gastrointestinais transitórios ou diarreia 
devido ao ascorbato não absorvido [73]. 

Precauções: 

• Teste de deficiência de G6PD para prevenir hemólise. 
• Mantenha a hidratação e monitore a função renal (risco de formação de oxalato 

na insuficiência renal). 
• Evite interferir nos glicosímetros na cama (leituras falsas altas). 
• Intervalo terapêutico típico: 25-100 g de infusão intravenosa ao longo de 60-

120 minutos, 2-5 vezes por semana, conforme indicado. 

Eventos adversos continuam extremamente raros em dezenas de milhares de 
infusões documentadas no mundo todo. 

 

7. A perspectiva ortomolecular integrativa 

Doses altas de vitamina C exemplifica o Modelo de Intervenção do Triplo Princípio 
(TPIM): 

Segurança → eficácia → acessibilidade [74]. 
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Ele atende a três décadas de uso clínico com risco mínimo, efeitos fisiológicos 
mensuráveis e baixo custo em comparação com medicamentos de alto risco. 

À medida que a medicina moderna redescobre as raízes metabólicas e mitocondriais 
das doenças, o HDIVC está na interseção entre nutrição, biologia redox e resultados 
de saúde no mundo real. Não é uma solução paracaica, mas uma pedra angular da 
Medicina Ortomolecular Integrativa para cuidados críticos, oncologia e saúde vascular. 

 

8. HDIVC e a Teoria da Triagem de Bruce Ames – Uma Reconciliação Molecular 

A Teoria da Triagem proposta pelo bioquímico Bruce Ames fornece uma estrutura 
conceitual unificadora para entender por que terapias de micronutrientes em alta dose, 
como o HDIVC, são tão eficazes [75]. Ames mostrou que, quando o corpo enfrenta 
disponibilidade limitada de micronutrientes, ele "triagem" vitaminas e minerais escassos 
em funções necessárias para a sobrevivência de curto prazo — como glicólise ou 
coagulação — ao custo de processos de reparo a longo prazo, como manutenção do 
DNA, estabilidade epigenética e renovação mitocondrial. 

 Essa triagem de nutrientes leva a danos oxidativos e inflamatórios cumulativos, 
decomposição mitocondrial e envelhecimento acelerado que se manifesta 
clinicamente como câncer, DCV, diabetes e neurodegeneração [19,76-78]. 

O HDIVC reverte diretamente esse desequilíbrio na triagem: 

• Repleção: Restaura rapidamente o ascorbato intracelular muito além dos limites 
alimentares, repondo um nutriente cronicamente triado. 

• Reparo: Reativa a desmetilação do DNA (via enzimas TET), melhora a síntese 
de colágeno e carnitina, e normaliza a sinalização do óxido nítrico. 

• Reequilíbrio redox: Doa elétrons para regenerar glutationa e vitamina E, 
restaurando a capacidade antioxidante de tamponamento. 

• Renovação mitocondrial: Ao proteger os complexos da cadeia de transporte 
de elétrons, restaura a produção de energia celular, a vítima final da triagem de 
nutrientes. 

Do ponto  de vista da Medicina Ortomolecular Integrativa (I-OM), HDIVC é uma 
terapia anti-triage: ela eleva o corpo de um estado de sobrevivência crônica para um 
estado de reparo e regeneração. O mesmo princípio se aplica a outros micronutrientes 
essenciais — vitamina D₃, magnésio, niacina e vitamina K₂ — cada um abordando um 
braço diferente da cascata de triagem de Ames. 

Assim,  o HDIVC operacionaliza a Teoria da Triagem na prática clínica: restaurando 
a suficiência de micronutrientes, a homeostase redox e a saúde a longo prazo, repor o 
que o estresse crônico, toxinas e má alimentação desviaram da manutenção celular. 
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medicina funcional e antienvelhecimento. Ele mantém atuações ativas tanto nos 
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