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RESUMEN

Fundamento: En el campo hospitalario, aun es tema de controversia sobre cuando recomendar el uso de altas
dosis de Vitamina C. Objetivo: Determinar la utilidad clinica de la Vitamina C a grandes dosis por via intravenosa.
Metodologia: Se revisaron articulos académicos disponibles en MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect,
Scopus, Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier y Biblioteca Virtual en Salud. Resultados: El uso de megadosis de
vitamina C después de un procedimiento quirurgico presenta efectos favorables en la resolucidon del proceso
inflamatorio a dosis de 3 gramos al dia administrados parenteralmente, a su vez, al ser usado como coadyuvante
en la cicatrizacién de heridas a dosis de 4 gramos al dia ejerce un efecto beneficioso contra la dehiscencia de
heridas. Estas propiedades se explican por la capacidad del 4cido ascérbico para disminuir la actividad de las
citocinas proinflamatorias, ademas de su participacion en la sintesis del colageno tipo I, elemento indispensable
para una adecuada formacidn cicatricial. Conclusiones: Varios estudios comprobaron los beneficios del uso de
megadosis de la vitamina C después de un procedimiento quirurgico.
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ABSTRACT

Background: There is still controversy over how to recommend the use of high doses of Vitamin C in treatment
of patients in hospitals. Objective: To determine the clinical usefulness of Vitamin C at high doses intravenously.
Methodology: Review of academic articles available in MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect, Scopus,
Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier and Virtual Health. Results: The use of megadoses of vitamin C after a
surgical procedure has favorable effects in the resolution of the inflammatory process at doses of 3 grams per
day administered parenterally. Sometimes it is used as a coadjuvant in the wound healing process at doses of 4
grams per day with beneficial effects and against wound dehiscence. These properties are explained by the
ability of ascorbic acid to decrease the activity of proinflammatory cytokines, and in addition to its participation
in the synthesis of collagen type I, indispensable element for an adequate scar formation. Conclusions: Several
studies have shown the benefits of using megadoses of vitamin C after a surgical procedure.
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1. Introduccién quirdrgica. La inflamacién es una reaccién fisio-
légica que se desencadena frente a la injuria
tisular por la cirugia, si bien esta puede tener
como objetivo el inicio de la reparacién tisular
(1,2) también puede entorpecer la cicatrizacién
de heridas cuando esta se descontrola. Por ello

En Ecuador se desarrollan alrededor de 17000
procedimientos quirdrgicos anualmente en las
instituciones de salud publica, donde las compli-
caciones mas frecuentes de estas intervencio-
nes son la infeccién e inflamacion de la herida
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es necesario realizar una adecuada profilaxis
contra las complicaciones mencionadas; actual-
mente se estd investigando los efectos benefi-
ciosos de la vitamina C para el cuidado
postquirurgico (3).

La vitamina C o 4cido ascérbico es un micronu-
triente no sintetizado por el ser humano debido
a la carencia de la enzima L-gluconolactona oxi-
dasa, por ello es necesaria su incorporacion a
través de la ingesta de frutos citricos y verduras.
La vitamina C es un antioxidante que cumple
con una importante funcién en la elaboracién
del colageno (4,5). Ademas en estas investiga-
ciones se demostrd que la vitamina C es necesa-
ria para la sintesis de hidroxiprolina el cual es un
elemento indispensable para la formacidn prin-
cipalmente de colageno tipo | (6,7), proteina de
suma importancia para la cicatrizacién de heri-
das. Tal es la importancia del 4cido ascorbico en
la sintesis del coldgeno tipo 1 que su disminu-
cidn sérica por debajo de 300 mg/L causa un dé-
ficit de tejido conjuntivo y una deficiente
cicatrizacion de heridas hechos relacionados
con el establecimiento de escorbuto (8). En
cuanto a su accion antiinflamatoria se sabe que
la vitamina C inhibe los efectos de las citoquinas
proinflamatorias (9) como el factor de creci-
miento de endotelio vascular (VEGF) y el factor
de necrosis tumoral alfa (a-TNF) y a sus efectos
antioxidantes (10).

Al ser la vitamina C un nutriente esencial, la cual
se encuentra en suplementos alimentarios o en
alimentos como naranjas, papayas, col y pimien-
tos en concentraciones fisioldgicas normales va
a presentar funciones de éxido-reduccion (4).

Una dosis estdndar consiste en administrar la
cantidad de dosis adecuada para cada persona,
lo cual puede provocar el efecto deseado en al-
gunos casos, mientras que la megadosis consis-
te en administrar una dosis de vitamina elevada
de su cantidad recomienda ayudando a enfer-
medades que no pudieron ser resueltas con una
dosis estandar es por eso que, varias investiga-
ciones afirman que la megadosis de la vitamina
C puede ayudar a prevenir la formacién de radi-
cales libres en las células (11).

El 4cido ascorbico puede ser administrado tanto
por via parenteral y oral pero esta ultima pre-
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senta efectos adversos como ndusea, diarrea y
vomito por ello es que se prefiere su administra-
cién parenteral mejorando también su concen-
tracidn sérica que supera en 30 a 70 veces la
concentracién alcanzada por via oral aumentan-
do su efecto terapéutico (12,13).

2. Metodologia

Se realizd una revision sistematica consultando
MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect,
Scopus, Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier y
Biblioteca Virtual en Salud. Los términos de bus-
queda fueron las siguientes: especies reactivas
de oxigeno, estrés oxidativo, antioxidantes, vita-
mina C en cicatrizacidén e inflamacion. Se realizd
una sintesis narrativa de los datos y contenidos
obtenidos.

3. Resultados y Discusion

Se incluyeron 30 trabajos investigativos tras la
revision bibliografica especificada en la seccién
de metodologia (1-30). Son varios los estudios
gue determinan los beneficios de la administra-
cién de vitamina C (15-20), estos beneficios se
pueden agrupar en beneficios antiinflamatorios
y cicatriciales.

La cuantificacion de los niveles séricos de prote-
ina C reactiva (PCR) determina el estatus infla-
matorio de un individuo, de tal manera que la
elevacion del PCR es indicativo de inflamacion y
estos valores pueden ser reducidos con el em-
pleo de megadosis de acido ascorbico (14,15).

Estas propiedades antiinflamatorias se demos-
traron en el meta-analisis realizado por Bosquet
et al. quien en el afio 2011 evalué 13 ensayos
controlados en los cuales se administrd vitamina
C y se determind su relacidn con los niveles de
PCR en donde se reveld que la administracion
de vitamina C reduce en un 15% las concentra-
ciones séricas de PCR (16). Esta conclusion se
relaciona con los hallazgos de la Encuesta de
Evaluacién de Nutricion Nacional de Salud reali-
zada en Estados Unidos por Ford et al (17) don-
de se sefala que las concentraciones de PCR
fueron inversamente proporcional a la concen-
tracion de retinol y vitamina C sustentando asi
los efectos antiinflamatorios de la vitamina C
(18).
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De igual manera Bassed y sus colaboradores en
el afio 2014 realizan un estudio para examinar si
los niveles fisiolégicos de Vitamina C modulan la
resolucion de la inflamacién, por lo cual realiza-
ron un estudio en ratones transgénicos con in-
capacidad para sintetizar vitamina C a los cuales
se les sometid a la estimulacion inflamatoria in
vitro con lipopolisacaridos (LPS). En el grupo de
ratones a los cuales se les suministré megadosis
de vitamina C parenteral por 3 a 5 dias mostra-
ron una temprana resolucion del proceso infla-
matorio en comparacion con el grupo de
ratones a los cuales no se les administré el acido
ascorbico (9,19,20).

Los efectos antinflamatorios ademds demostra-
ron tener utilidades terapéuticas oncoldgicas
debido a sus propiedades antioxidantes (21). Li-
nus Pauling en 1970 establecid que la concen-
tracién sérica alcanzada a dosis de 10 gramos/
dia intravenosos resulta téxica para las células
cancerigenas in vitro (22). Su efecto antiinflama-
torio también se reflejé en estudios realizados
por Hoffer et al. en el afio del 2015 donde se
evidencié una mejor respuesta al tratamiento
con gquimioterapia con la administracion previa
de 1,5 g/kg de peso, de 2 a 3 veces por semana

(1).

Con respecto a la cicatrizacién, se ha comproba-
do por varios estudios que el acido ascdrbico
contribuye al aumento de fibroblastos dérmicos
células que desempeiian un papel esencial en la
integridad del tejido conectivo mediante la sin-
tesis del colageno tipo |, el cual interviene en la
cicatrizacidn de heridas(23). Ademas el acido as-
corbico estimula el desarrollo de la membrana
basal y reduce la contraccion cicatricial (24). Se
ha demostrado que la administraciéon de acido
ascorbico tras una cirugia menor reduce el tiem-
po de cicatrizacién en aproximadamente 24 ho-
ras. Ademas Ila disminucion de las
concentraciones séricas de acido ascorbico se
asocia con un aumento de las complicaciones
postoperatorias aunque se desconoce el motivo
de esta reduccion (25,26). La administraciéon de
vitamina ¢ también es importante después de
haber culminado el proceso de cicatrizacion ya
que el tejido fibroso cicatricial puede romperse
con facilidad hecho que puede evitarse con la
administracion de acido ascérbico (25).

Para lograr efectos beneficiosos se puede usar
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tanto la via enteral o parenteral pero su pico sé-
rico es mayor tras la administracién parenteral
(1760 umol/L) al compararla con el pico obteni-
do tras la via enteral (220 umol/L) (1).

El beneficio de usar megadosis de vitamina C
por via parenteral fue ademas demostrado en
un estudio realizado por Padayatty SJ. et al. en
el cual se establecidé que la dosis maxima tolera-
ble de 3 gramos por via intravenosa en una sola
dosis; tuvo un pico plasmatico de 1760 umol/L
en comparacion con la administracion de la mis-
ma dosis por via oral que obtuvo un pico plas-
matico de 220 umol/L. Por ello la eleccidn de la
via parenteral resulta en concentraciones séri-
cas mas altas de acido ascdrbico lo cual potencia
su efecto antioxidante debido a que la vitamina
C es un antioxidante cuya capacidad para captar
radicales libres depende de su concentracion.

Existen interacciones farmacoldgicas que pre-
senta el dcido ascérbico con farmacos como los
anticonceptivos a base de estrogeno o acido
acetil salicilico, cuales disminuyen los niveles sé-
ricos (10). Al interactuar con warfarina esta ulti-
ma disminuye su accionar, por ello es que se
recomienda que la administracién de vitamina c
se reduzca a 1 g/dia (1) para evitar asi trastornos
de la coagulacién. En cuanto a su eliminacion se
sabe que cuando se administra mas de 3 gramos
por via intravenosa el rifién elimina su exceso a
través de la orina lo cual se relaciona con una
mayor incidencia de célculos renales (27).

La importancia de este articulo de revision radi-
ca en aportar datos cientificos que sustenten la
utilizacion del acido ascérbico en el tratamiento
antiinflamatorio y cicatricial, el uso de vitamina
C no se recomienda con la suficiente fuerza en
ninguna de las guias de practica clinica del Ecua-
dor, ello indica una falta de conocimiento sobre
los beneficios del acido ascérbico, todos ellos
apoyados con su respectivo sustento cientifico.
Por ello a continuacidn se citara la evidencia que
sustenta el uso clinico de megadosis de vitamina
C Intravenosa.

En el estudio realizado por Berger MM, et. al
(26) en Suiza en el afio 2008, se realizd a 200 pa-
cientes que se encontraban en la unidad de cui-
dados intensivos, a los cuales se les administré
megadosis de vitamina C endovenosa durante 5
dias a una media de 2,15 gramos. Los pacientes
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intervenidos bajo este esquema mostraron una
significativa reduccion de la inflamacién, objeti-
vizada por valores bajos de PCR y estancia de 13
dias menor a la del grupo placebo, estos resulta-
dos alentadores se ven reforzados por el estudio
realizado por Kahn, S.A, RJ. Beers (28) en el afio
2011 en la universidad de Nuevo México que
fue orientado a pacientes con quemaduras se-
veras, a los cuales se les administré una mega-
dosis de vitamina C endovenosa de 66 mg/kg de
peso, en donde al igual que el estudio previa-
mente citado mostré una menor estancia hospi-
talaria y una mayor recuperacion de los
pacientes a consecuencia de la disminucién de
los niveles de PCR (29), demostrando asi la efi-
cacia terapéutica de la megadosis de la vitamina
C para disminuir la inflamacién, por lo que, es-
tos datos nos revelan que existe una mejoria del
bienestar del paciente post quirdrgico, demos-
trado que una respuesta inflamatoria excesiva
después de un proceso quirurgico es producto
del establecimiento del estrés oxidativo ya que
los procedimientos quirdrgicos promueven un
alto gasto metabdlico y a consecuencia del mis-
mo (16), una mayor utilizacion de las reservas
del organismo de vitamina C para contrarrestar
estas lesiones. Los resultados obtenidos en es-
tos dos estudios se centran en el mecanismo de
accion de la megadosis de vitamina C mostran-
do asi una reduccidn significativa de la actividad
de las citocinas proinflamatorias y al efecto an-
tioxidante del acido ascdrbico. Otra via para ex-
plicar el efecto antiinflamatorio de la vitamina C
fue dilucidado en el estudio realizado por Albiez
G.A. et al. en el afio 2013 en Alemania en donde
se obtuvo como conclusidn que la megadosis de
vitamina C administrada por via endovenosa de
3 gramos en 24 horas induce cambios epigenéti-
cos como las modificaciones de las histonas y la
metilacion del ADN, los cuales son favorables
para la regulacidon de la expresion genética du-
rante la inflamacion (15). En cuanto a la cicatri-
zacién, su importancia data de 1942, afio en el
cual Bartlett et al. demuestra que pacientes con
valores bajos de vitamina C en el plasma, las he-
ridas quirurgicas cicatrizan lentamente (27). Se
sabe que tras la administracion endovenosa de
acido ascérbico este se acumula en la herida lo
cual contribuye a su temprana reparacién, por
ello una adecuada administracion preoperatoria
de vitamina C determina que su concentracién
aumente en la herida quirurgica ayudando a una
cicatrizacion mas temprana (30).
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Dentro de las ventajas de la administracidon de
altas dosis de vitamina C, éstas causaron muy
pocos efectos secundarios en los ensayos clini-
cos citados anteriormente, sin embargo, como
desventaja puede perjudicar a personas que se
encuentren con antecedentes de riesgo como
pacientes con insuficiencia renal, deficiencia de
G6PD o en aquellos que presentan hemocroma-
tosis (31).

4, Conclusiones

Diversos estudios demuestran la eficacia tera-
péutica de la megadosis endovenosa de la Vita-
mina C en lo que respecta a la disminucion de la
respuesta inflamatoria y en el aumento de la ca-
pacidad cicatricial ante una herida, principal-
mente postquirdrgica. Hechos explicados por la
reduccién de la actividad de citocinas proinfla-
matorias como la IL-6 y el TNF-a y por la capaci-
dad de sintetizar coldgeno tipo |,
respectivamente.

Esta revisidon nos ayuda a esclarecer que las pro-
piedades de la vitamina C son de gran importan-
cia en la eficacia de los cuidados postquirargicos
de los pacientes que han sido sometidos a una
cirugia, asi como la importancia de los niveles
séricos adecuados preoperatorios que determi-
naran una cicatrizacién mas temprana.
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