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IMPACTO DE LA VITAMINA C MEGADOSE INTRAVENOSA EN LA CALIDAD
DE VIDA DE LOS PACIENTES CON CANCER

Por Hugo Galindo Salom, Carlos Carrillo y Gladys Galvis

(OMNS 26 de agosto de 2020) Este estudio observacional se realizé para evaluar
el impacto de la megadosis de vitamina C intravenosa en la calidad de vida (CdV)
de pacientes ambulatorios con cancer terminal que experimentan efectos
secundarios de las terapias contra el cancer (radioterapia, quimioterapia, cirugia y
/ 0 hormonoterapia).

Métodos

Le pedimos a los médicos de dos centros médicos en Bogota, Colombia, que
identificaran a los pacientes con cancer que experimentan efectos secundarios de
los tratamientos convencionales y a los que se les ha recetado vitamina C
intravenosa en dosis altas (HDIVC) como parte de su tratamiento. El protocolo
HDIVC utilizado con pacientes con cancer terminal en los centros médicos de
Bogoté utiliza 140 gramos de HDIVC durante 7 dias.

Los médicos del centro médico explicaron el estudio a los pacientes identificados,
solicitaron su consentimiento y les pidieron que completaran el cuestionario de la
Organizacion Europea para la Investigacion y el Tratamiento del Cancer EORTC-
QLQ C30 version 3 (QLQ-30) antes de su tratamiento con HDIVC. 22 pacientes
ingresaron al estudio, 19 completaron. Nuestro estudio observacional comparé los
datos pre y post HDIVC QLQ-30 para estos 19 pacientes.

Los datos sin procesar de QLQ-30 recopilados se puntuaron de acuerdo con las
directrices de la EORTC y también se organizaron en 5 categorias; Actividad
domeéstica, actividad diaria (rutinaria), actividad emocional y calidad de vida
general (puntaje del paciente). Se presentan los resultados sumados de los datos
brutos para cada una de estas categorias y un cambio porcentual de los
resultados de la calidad de vida después del tratamiento con HDIVC.

Resultados

Para las puntuaciones de la escala QLQ-30, se observaron mejoras significativas
en la calidad de vida (p <0,01) para: estado de salud global / calidad de vida,
funcionamiento fisico, funcionamiento de roles, funcionamiento emocional,
funcionamiento social, fatiga, dolor, insomnio y mejoras significativas en la calidad



de vida ( p <0,05) se observaron para: nauseas y vomitos, disnea, pérdida de
apetito. Para los datos brutos, las mejoras de cambio porcentual media + DE en la
calidad de vida observadas fueron: actividad doméstica (20,99% + 33,53%),
actividad rutinaria (30,98% * 22,40%), actividad emocional (33,22% + 21,18%),
suma de doméstica + Rutina + Emocional (31,49% + 18,21%), CV general
(100,21% + 140,86%).

Conclusiones

En general, la aplicaciéon de altas dosis de vitamina C intravenosa tuvo un
efecto positivo significativo en la calidad de vida de los pacientes en todas
las categorias. No se informaron efectos secundarios significativos de la
administracion de dosis altas de vitamina C por via intravenosa.

Antecentes

Una literatura significativa apoya la relacion entre el consumo farmacolégico de
vitamina C y la salud de animales y humanos (1). Ahora esta bien establecido que
las megadosis de vitamina C tienen funciones mucho mas alla de su uso clasico
temprano en el tratamiento del escorbuto. Tiene funciones bien establecidas en la
formacion de colageno (2), colesterol (3) algunas hormonas (4), y la conmutacion
epigenética de la citoquina metilada en la regiéon promotora de los genes (5). El
acido ascorbico también actia como un potente antioxidante y eliminador de
radicales libres que reducen la inflamacion en numerosos procesos de
enfermedades, como la sepsis (6), quemaduras (7) and cancer (8). También
aumenta la absorcién de hierro inorganico mediante la reduccion del i6n férrico a
ferroso. (9).

Una dosis tipica de HDIVC utilizada en el tratamiento y la investigacion durante
mas de dos décadas ha sido de 60 gramos (10). Mas recientemente se ha
utilizado una amplia variedad de dosis y esquemas de dosis. Una resefia reciente
(11) detalla varios estudios que examinan multiples dosis y esquemas de dosis
gue muestran que la vitamina C tiene efectos significativos sobre la inflamacion en
el cancer, y que la vitamina C suele estar muy agotada en pacientes con cancer
que se someten a tratamientos estandar. El uso de HDIVC junto con tratamientos
meédicos contra el cancer en la investigacion y el tratamiento clinicos se esta
generalizando ahora. Una revision reciente (12) analiza la deficiencia de vitamina
C en el cancer, los beneficios en la calidad de vida y el manejo de los efectos
secundarios con HDIVC en pacientes con cancer, la reduccion de la inflamacion
en pacientes con cancer y revisa los rangos de dosis y algunos de los
mecanismos entendidos para HDIVC en el cancer.

Desde la propuesta del dos veces ganador del Premio Nobel Linus Pauling sobre
la eficacia y la necesidad de administrar megadosis de vitamina C por via
intravenosa (aproximadamente 10 gramos por dosis), en lugar de solo por via oral,
para mejorar el resultado de los pacientes con cancer, los investigadores que
estudian la vitamina C en el cancer han continuado buscando encontrar las dosis
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adecuadas de vitamina C, cuando se administra por via intravenosa en esta
patologia (13). La cohorte de pacientes incluida en el estudio de cancer de Pauling
y Cameron no habia recibido ninguna terapia citotoxica ni radioterapia significativa
que pudiera haber resultado en una estimulacion inmunolégica mas significativa
después de la megadosis de vitamina C intravenosa. (14). La farmacocinética de
concentraciones mas altas de vitamina C que se pueden alcanzar en el torrente
sanguineo mediante la administracion intravenosa en comparacion con la
administracion oral esta bien establecida. (15).

El concepto de Calidad de vida (QoL) aparecié por primera vez en 1948, cuando la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) definié la "salud" como un completo
bienestar fisico, mental y social; reemplazando un concepto mas antiguo de salud
como la ausencia de enfermedad o dolencia. La definicidn actual, aunque criticada
por la dificultad de definir y medir el bienestar, sigue siendo ideal. Posteriormente,
el término calidad de vida (CV) evoluciond de una definicion puramente conceptual
a una serie de escalas. Esta nueva definicion mide la percepcion general del
individuo. Una herramienta de uso comun para medir la calidad de vida en
pacientes con cancer es el cuestionario de la Organizacién Europea para la
Investigacion y el Tratamiento del Cancer EORTC-QLQ C30 version 3 (QLQ-

30) (16). El QLQ-30 se puntua en escalas que miden la funcionalidad, el dolor y la
discapacidad y escalas emocionales que estan influenciadas por las experiencias
personales y las expectativas de una persona. (17).

De varios estudios previos es evidente que la vitamina C en dosis altas mejora la
calidad de vida en pacientes con cancer. Cameron y Pauling en 1976

(14) demostraron que la megadosis de vitamina C intravenosa (dosis tipica de 10
g) junto con la vitamina C oral no solo mejoraba la calidad de vida de los pacientes
con cancer sino que en promedio aumentaba la duracion de la supervivencia.
Vollbracht y col. en 2011 (18) estudiaron el efecto de 7,5 g de vitamina C por via
intravenosa semanalmente sobre la calidad de vida de los pacientes con cancer
gue reciben terapia tumoral estandar y cuidados posteriores. La puntuaciéon de
intensidad de los sintomas fue casi el doble en el grupo de placebo en
comparacion con el grupo de VCI. Ou et al en 2017 (19) realizaron un estudio
farmacocinético y de calidad de vida en China en pacientes que recibieron electro-
hipertermia junto con dosis altas de vitamina C intravenosa para el cancer de
pulmon de células no pequefas avanzado. Observaron mejoras significativas en
las puntuaciones de funcion fisica de EORTC QLQ-30 y las puntuaciones de
sintomas para todos los rangos de dosis altas de vitamina C intravenosa
probados; 1.0g/kg, 1.2g/kgy 1.5 g/ kg - 60 a 90 gramos de vitamina C para
una persona de 60 kg. Takahashiy col. (20) en 2012 observaron el uso de un
protocolo de dosis alta de Riordan: dosis ajustada después del tercer dia de
tratamiento con VCI para que cada paciente alcanzara una concentracion
plasmatica de vitamina C de 350 mg%, por lo general aprox. 140 g IVC por
semana. El estudio se llevd a cabo en varios centros de Japon y observé
aumentos drasticos en las puntuaciones generales de calidad de vida de la
EORTC QLQ-30 en un grupo de 60 pacientes después de 2 y 4 semanas de
tratamiento con HDIVC. Yeom y col. en 2007 (21) utilizaron 10 g de IVC en 2 dosis
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con 3 dias de diferencia en pacientes con cancer y midieron el cambio en la
calidad de vida con el cuestionario QLQ-30. Encontraron una mejora significativa
en la calidad de vida en multiples funciones y escalas de sintomas. Carry

col. (11) revisaron varios ensayos y estudios de casos que informaron efectos
positivos de HDIVC sobre la calidad de vida en pacientes con cancer con 0 sin
guimioterapia. Sefalan que las limitaciones tipicas en los estudios de calidad de
vida de HDIVC en cancer son: los estudios no utilizan un control de placebo, los
estudios no examinan los efectos de rango de dosis y los estudios no miden la
duracion de la eficacia de una dosis. Bazzan y col. en 2018 (22) examin6
retrospectivamente los efectos de HDIVC en 86 pacientes del Hospital de la
Universidad Thomas Jefferson durante un periodo de 7 afios. Descubrieron que la
HDIVC en general era segura, bien tolerada y eficaz para mejorar la calidad de
vida de estos pacientes.

La terapia con megadosis de vitamina C se ha utilizado con seguridad durante
mas de 50 afios en paises desarrollados como tratamiento médico
complementario para el cancer. Observamos prospectivamente los efectos de la
terapia con vitamina C intravenosa sobre la calidad de vida en un grupo de
pacientes colombianos con cancer avanzado, para quienes los tratamientos
oncoldgicos convencionales estaban produciendo efectos secundarios. Nuestro
objetivo era observar los efectos de la vitamina C en dosis altas en nuestra
poblacién y ver cdmo se compara con otros resultados de todo el mundo.

METODOS

Se trata de un estudio observacional, analitico, prospectivo y comparativo (los
pacientes rellenan un cuestionario tanto antes como después del tratamiento). El
cuestionario es la organizacion europea para la investigacion y el tratamiento de la
calidad de vida del cancer EORTC QLQ-C30 version 3 (16).

Declaraciones de Derechos Humanos y Consentimiento Informado

Todos los procedimientos seguidos estaban de acuerdo con las normas éticas de
la Declaracion de Helsinki de 1964 y sus modificaciones posteriores. Se obtuvo el
consentimiento informado de todos los pacientes para ser incluidos en el estudio.

COLLECTION OF BASIC INFORMATION (Patient Questionnaire)

El método mas validado que se utiliza hoy en dia en todo el mundo para medir la
calidad de vida ha sido desarrollado por la Organizacion Europea para la
Investigacion y el Tratamiento del Cancer y se llama EORTC QLQ-C30 version

3 (16).

La EORTC es una organizacion internacional en la que investigadores de
diferentes paises participan en la investigacion del cancer; en este caso con
especial énfasis en QoL pacientes que padecen cancer (17).
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Nuestra poblacion de referencia son los pacientes adultos ambulatorios de la
ciudad de Bogota (Colombia) con algun diagndstico de cancer maligno que
reciben tratamientos convencionales que incluyen quimioterapia, radioterapiay / o
hormonoterapia.

Idoneidad para el tratamiento y consentimiento

A todos los pacientes que reciben HDIVC en los centros médicos de Bogota se les
prueba que son médicamente aptos para recibir HDIVC antes del tratamiento. Esto
incluye verificar las contraindicaciones y completar las pruebas para a) Perfil
quimico sérico con electrolitos, b) Conteo sanguineo completo (CBC) con
diferencial y c) G6PD de globulos rojos (debe ser normal). Todos los pacientes
que reciben HDIVC han firmado formularios de consentimiento.

Solicitamos a los médicos del centro médico que identificaran a los pacientes
ambulatorios adecuados segun los criterios de inclusion y exclusion:

Criterios de Inclusién
Adulto (18 afios 0 mas)
Paciente ambulatorio externo (ambulatorio) con un diagndéstico de cancer
maligno activo de 5 afios (0 menos) en tratamiento con quimioterapia, radio,

terapia hormonal o cirugia.

Persona que puede leer, comprender y responder el cuestionario EORTC
QLQ-C30 version 3.

No hay evidencia de deficiencia de G6PD o funcion renal anormal.
Criterios de Exclusion

Menores de 18 Afios de Edad.

Estar hospitalizado (internado)

No recibir tratamiento con quimioterapia, radioterapia y / o terapia hormonal.

No puede leer, comprender y responder el cuestionario EORTC QLQ-C30
version 3.

Los pacientes con los siguientes canceres fueron reclutados en nuestro estudio;
Cancer de mama, carcinoma mioepitelial, cancer de ovario, carcinoma de riiién,
linfoma no Hodgkin, mesotelioma pleural, sarcoma pleomorfico, carcinoma
gastrico, adenocarcinoma de estbmago, macroadenoma cerebral, cancer de



pulmén, astrocitoma del I6bulo frontal, cancer de intestino transverso,
adenocarcinoma ductal, carcinoma de vejiga cancer.

VITAMINA C INTRAVENOSA UTILIZADA POR LAS CLINICAS DE BOGOTA:

Vitamina C como solucién de ascorbato de sodio. Cada vial contiene 100 ml, con
11,2 gramos de ascorbato de sodio para inyeccidon equivalente a 10 gramos de
acido ascorbico. Laboratorio de fabricacion: Biological Therapies, Victoria Australia

Registrada en Colombia INVIMA 2016M-0012358-R1

En los centros médicos de Bogota, los pacientes con cancer que reciben HDIVC
reciben un protocolo estandar. El protocolo se basa en el trabajo de los Dres.
Riordan y Hunninghake et al. (23) pero esta modificado para su uso en Colombia.
El protocolo que observamos fue utilizado por los médicos del centro médico (H.
Prieto, S. Rojas, R. Leudo) capacitados en terapias con nutrientes inyectables.

La Clinica Riordan mantiene una version en linea del protocolo Riordan original.

(24).

Afirma gque "La investigacion y la experiencia han demostrado que un objetivo
terapéutico de alcanzar una concentracion plasmatica maxima de ~ 20 mM (350-
400 mg / dL) es mas eficaz. (No hay aumento de la toxicidad para los niveles
plasméticos de vitamina C posteriores a la VCI hasta 780 mg / dL). El primer nivel
en plasma post-VCI después de la VCI de 15 gramos ha demostrado ser
clinicamente instructivo: los niveles por debajo de 100 mg / dL se correlacionan
con niveles mas altos de estrés oxidativo existente, presumiblemente debido a una
mayor carga tumoral, dafio por quimioterapia / radiacion, infeccion oculta u otro
dafo oxidativo, como fumar."

En Colombia, no se dispone de mediciones de los niveles plasméticos de vitamina
C posteriores a la VCI para determinar la carga oxidativa (al 15 de mayo de 2016).
Desde 2013, los médicos de los centros médicos han estado utilizando la prueba
europea patentada Vit C (Free Radical Analytical System 4, Evolvo Italy TM); Es
relevante mencionar que el Organismo Regulador en Colombia, INVIMA, solo ha
aprobado una concentracion de 100 mg / mL para VCI. Por las razones antes
mencionadas, el Protocolo Americano de Riordan se ha ajustado a las condiciones
colombianas (prueba y concentracion).

Products

Solucion de ascorbato de sodio: vial de 11,2 g en 100 ML (equivalente a 10 gr de
acido ascorbico)

(Biological Therapies, Australia): se utilizan varias cantidades en cada ocasion
entre 15 gy 50 g de acido ascorbico equivalente.


http://orthomolecular.org/resources/omns/v16n45.shtml#Ref23
http://orthomolecular.org/resources/omns/v16n45.shtml#Ref24

100 ml de agua para preparaciones inyectables.

Sulfato de magnesio: ampolla de 10 ml de Mg So4 al 20% (2,5 gr x 10 ML)
(Ryan Laboratorio, Colombia)

Administraciéon de IVC (dosis): 14 viales = 140 gramos en 5 dosis

Las contraindicaciones, precauciones y posibles efectos secundarios se describen
en detalle en el Protocolo de Riordan. (24).

Después de completar una prueba de estrés oxidativo (Free Radical Analytical
System, FRAS 4) y después de que los pacientes hayan completado el
cuestionario Pre-HDIVC QLQ-30, el médico que lo administra comienza con una
serie de tres infusiones consecutivas de IVC a 15, 25 y 50 gramos dosis. Después
de las tres primeras IVC, el paciente esta programado para continuar con una
dosis de IVC de 25 gramos dos veces por semana.

Dia 1:
Vitamina C IV 15 g (1,5 viales de Ascorbato de sodio equivalente a 15 g de acido

ascorbico) en 150 cc de SSN (o LR). Velocidad de infusion IV de 0.5-1.0 g x min
(15-30 min) + 1 CC de Sulfato de Magnesio. Volumen total = 301 cc

Dia 2:

Vitamina C IV 25 g (2,5 viales de Ascorbato) en 250 cc de SSN (o LR). Velocidad
de infusion IV de 0.5-1.0 g x min (25-50 min) + 2 CC de Sulfato de Magnesio.
Volumen total = 502 cc

Dia 3:

Vitamina C IV 50 g (5 viales de Ascorbato) en 500 cc de WFI. Velocidad de
infusion IV de 0.5-1.0 g x min (50-100 min) + 4 CC de Sulfato de Magnesio.
Volumen total = 1004 cc

Dia 4: (3 dias después del dia 3)

Vitamina C IV 25 g (2,5 viales de Ascorbato) en 250 cc de SSN (o LR). Velocidad
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de infusion IV de 0.5-1.0 g x min (25-50 min) + 2 CC de Sulfato de Magnesio.
Volumen total = 502 cc

Dia 5: (2 dias después del dia 4)

Vitamina C IV 25 g (2,5 viales de Ascorbato) en 250 cc de SSN (o LR). Velocidad
de infusion IV de 0.5-1.0 g x min (25-50 min) + 2 CC de Sulfato de Magnesio.
Volumen total = 502 cc

Curso final de accion:

Prueba de estrés oxidativo completada (FRAS4), cuestionario Post-HDIVC QLQ
C30

Nota = Se recomienda 1 gramo de vitamina C oral cada 6 horas durante los dias
de descanso después del dia 3.

El cuestionario post HDIVC fue respondido por 19 pacientes ambulatorios. La
calidad de vida de los pacientes ambulatorios se midié6 mediante el cuestionario
QLQ-C30, tanto tres dias antes como tres dias después de la aplicacién de
HDIVC.

INTRODUCCION DE LOS DATOS DE QLQ-30 EN CATEGORIAS DE BASE DE
DATOS

El cuestionario QLQ C-30 TABLE A se convirtié en grupos de categorias
especificas para ingresar en una base de datos:

Actividad Doméstica.
Actividad Diaria.
Actividad Emocional.
Calidad de Vida General.
DATABASE VARIABLES

62 variables se definen de la siguiente manera:

Inicio: la variable 1y la variable 2 describen al paciente como pre QLQ-30 o
post QLQ-30.

Datos generales: Abarca las variables de identificacion de los pacientes -
diagndstico - estado - valor de las pruebas de laboratorio utilizadas por



médicos externos (Pharmanex Biophotonic Scanner 3 y Free Radical
Analytical System, FRAS 4). Variables 3 a 11.

Criterios de inclusion: cubre las variables 12 a 18 y describe cdmo se
cumplen los criterios de inclusion.

Criterios de exclusion: cubre las variables 19 a 26 y describe como se
cumplen los criterios de exclusion.

Fecha EORT: la variable 27 especifica cuando (la fecha) EORT se tomo
antes y después de la aplicaciéon del protocolo Riordan

Actividad Doméstica: Cubre las variables 28 a 33 que incluyen las
primeras cinco preguntas de la QLQ-C30 que categorizaron como "Actividad
Domeéstica". La variable 33 describe la puntuacién total de esta categoria.

Actividad Diaria (de Rutina): cubre las variables 34 a 48 que incluyen las
preguntas 6 a 19 del QLQ_C30 que estan categorizadas como "Actividad de
rutina". La variable 48 describe la puntuacion total de esta categoria.

Actividad Emocional: Cubre las variables 49 a 59 del QLQ-C30 que estan
categorizadas como "Actividad emocional”. La variable 58 describe el
puntaje total de esta categoria, la variable 59 es el puntaje total de las 3
categorias.

Evaluacion general: variables 60 a 62 "Evaluacion general”. La variable 62
describe la puntuacion total de esta categoria.

Todas las pacientes cumplieron los criterios de inclusién.
Puntuacién del QLQ-30

La Organizacion Europea para la Investigacion y el Tratamiento del Cancer ha
publicado procedimientos para calificar el QLQ-30 (25).

Hemos presentado los datos puntuados (las escalas QLQ-30) para antes y
después de HDIVC y también presentamos una estadistica de cambio porcentual
calculada sobre los datos brutos para antes y después de HDIVC.

QLQ-30 escalas

El procedimiento consiste en combinar los datos de QLQ-30 en 15 escalas,
calcular una puntuacion bruta para cada escala (el promedio de todos los
elementos de la escala) y luego calcular una puntuacién ajustada que va de 0 a
100 para cada escala (la "Puntuacion®).
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En las puntuaciones de QLQ-30 se aplica lo siguiente:

Para la escala general QoL una puntuacion més alta = una calidad de vida
mas alta QoL

Para la escala funcional QoL una puntuacion més alta = una QoL mas alta
Para la escala de sintomas QoL puntuacion mas alta = una calidad de vida
mas baja, es decir, ej.: peores sintomas QoL.

Datos Brutos

Una escala con una puntuacion de 0 a 100 no es adecuada para nuestra
estadistica descriptiva de cambio porcentual. La puntuacion ajustada para cada
paciente producira en varias ocasiones un valor de cero que produce un error de
"divisién por cero" en los célculos de cambio porcentual. En lugar de ajustar esto
mas, optamos por utilizar los datos brutos solo para nuestros céalculos de cambio
porcentual. Los datos brutos nunca contendran un cero. Datos presentados en
nuestras 5 categorias; Actividad domeéstica, Actividad rutinaria, Actividad
emocional, Suma de estas tres y General QoL son todas sumas de datos brutos.

Questions 1 - 28 in the QLQ-30 all have 4 possible responses:
Nada Un Poco Bastante Mucho

1 2 3 4

Para las preguntas 1 a 28, un niumero bajo en los datos brutos representa una
mayor calidad de vida QoL.

Las preguntas 29 a 30 del QLQ-30 tienen 7 posibles respuestas:
1 2 3 4 5 6

Muy Pobre

Para estas dos preguntas, un nimero alto en los datos brutos representa una
mayor QoL.

RESULTADOS

No se observaron efectos secundarios significativos a la administracion de HDIVC.

Puntuaciones QLQ-30

Los datos de QLQ-30 se midieron de acuerdo con el manual de la EORTC (25).

7

Excelente
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Se utilizaron pruebas de rango con signo de Wilcoxon para determinar la
significancia estadistica.

Tabla 1: Resultados. QLQ-30 puntuaciones
HDIVC 140 g en 1 semana

Puntuacion EORTC QLQ-30 £ SD

| Pre | Post | Pvalue
Global scale
Global health status/QoL. | 41%25| 70:16| **
Functional scales
Physical functioning BE+25| &7+11 =
Role functioning 4828 | 79421 =
Emotional functioning 43+35| 80+18 e
Cognitive functioning J4+26 | B5%18
Social functioning 46+31| 824325 =
Symptom scales
Fatigue E3+23| 24+18 =
Mausea and vomiting 28+33 9+17 N
Pain 55+33 | 25%20 i
Dyspnoea 40+36 | 14120 *
Insomnia 61+39 | 18130 o
Appetite loss 4240 | 1623 *
Constipation 3236 | 1530
Diarrhoea 9+19 | 14117
Financial difficulties 56+42 | 23133

Significacién: * P < 0.05 ** p < 0.01
ESTADISTICAS DESCRIPTIVAS (Cambio Porcentual)
Actividad doméstica (4 posibles respuestas para cada pregunta):

Nuestra categoria Actividad doméstica cubre las primeras 5 preguntas (1 a 5) del
cuestionario QLQ-C30. Cada una de estas preguntas tiene un rango de 1 a 4, por
lo que la suma posible de los datos brutos varia de 5 a 20, donde 5 es la calidad
de vida mas alta (calidad de vida excelente) y 20 es la calidad de vida mas baja
(calidad de vida muy pobre).

En nuestra categoria de Actividad Domeéstica, observamos que 4 de 19 pacientes
respondieron que su CdV estaba deteriorada (20,99%), 3 pacientes respondieron
gue su CdV no cambi6 en absoluto (15,78%) y 12 pacientes respondieron que su
CdV mejoré (63,15%) ).



La mayor mejora en la calidad de vida fue del 66,67%; y la mayor disminucion de
la CV fue del 57,14%; con un promedio general de (positivo = mejora en la calidad
de vida) 21%.

Actividad de rutina (4 posibles respuestas para cada pregunta):

Nuestra categoria Actividad de rutina cubre las preguntas 6 a 19 del cuestionario
QLQ-C30. Cada una de estas preguntas tiene un rango de 1 a 4, por lo que la
suma posible de los datos brutos varia de 14 a 56, donde 14 es la calidad de vida
mas alta (calidad de vida excelente) y 56 es la calidad de vida mas baja (calidad
de vida muy pobre).

En nuestra categoria de actividad de rutina, observamos que 2 de 19 pacientes
respondieron que su calidad de vida estaba deteriorada (10,5%) y 17 pacientes
respondieron que su calidad de vida mejor6 (89,5%).

La mayor mejora en la calidad de vida fue del 63,83%; y la mayor disminucion de
la CV fue del 25,00%; con un promedio general de (positivo = mejora en la calidad
de vida) 30,98%.

Emotional Activity (4 possible responses for each question):

Nuestra categoria Actividad emocional cubre las preguntas 16 a 28 del
cuestionario QLQ-C30. Cada una de estas preguntas tiene un rango de 1 a 4, por
lo que la suma posible de los datos brutos varia de 13 a 52, donde 13 es la calidad
de vida mas alta (calidad de vida excelente) y 52 es la calidad de vida mas baja
(calidad de vida muy pobre).

En nuestra categoria Actividad emocional, observamos que 1 de cada 19
pacientes respondié que su CdV estaba deteriorada (5,2%) y 18 pacientes
respondieron que su CdV si mejor6 (94,8%).

La mayor mejora en la calidad de vida fue del 66,67%; y la mayor disminucién de
la CV fue del 6,25%; con un promedio general de (positivo = mejora en la calidad
de vida) 33,22%.

General (Sum of Domestic, Routine & Emotional):

Una combinacion de las 3 categorias Doméstico, Rutinario y Emocional cubre las
preguntas 1 a 28 del QLQ-C30. Los datos brutos sumados van de 28 a 112, donde
28 es la calidad de vida mas alta (calidad de vida excelente) y 112 es la calidad de
vida mas baja (calidad de vida muy pobre).

Observamos que 1 de cada 19 pacientes en el estudio respondié que su CdV
estaba deteriorada (5,26%), ninguno respondié que su CdV no cambio en absoluto
y 18 pacientes respondieron que su CdV si mejoro (94,8%).



La mayor mejora en la calidad de vida fue del 65,26%; y la mayor disminucion de
la Qol fue del 2,08%; con un promedio general de (positivo = mejora en la calidad
de vida) 31,49%.

Final QoL (Patient Score - 7 possible responses for each question):

Para las preguntas 29 a 30 del cuestionario EORTC QLQ-C30, la puntuacion
posible varia de 2 a 14, donde 14 es la calidad de vida mas alta (calidad de vida
excelente) y 2 es la calidad de vida més baja (calidad de vida muy pobre)

La mayor mejora en la calidad de vida fue del 500%; y la mayor disminucion de la
CV fue del 20,00%; con un promedio general de (positivo = mejora en la calidad
de vida) 100,21%

Tabla 2: Resultados. Sumas de datos brutos para cada paciente en cada
categoria

Category | Domestic Routine Emotional General [Sum) Patient Score

Patient | Pre | Post| %A Pre | Post| %4 Pre | Post| %4 Pre | Post | %4 Pre| Post| %A
CADD3 11 5| 54.55( 35 22| 37.14) 25 9| 64.00| 71 36| 49.30( 10 10 4]
CADD4g 7l 22.22( 31 16| 48.39| 28 14| 50.00| 68 37| 45.59 7 12 71
CADOS 6| -20.00( 22 16| 27.27] 15 12| 20.00| 42 34| 19.05 8 11 38
CADDE 5 0.00| 21 18| 14.29] 11 9| 18.18| 37 32| 1351 2 12 50
CaADOy 17 8| 52.94( 49 28| 42.86| 36 18| &0.00|102 54| 47.06 2 10 400
CADOB 11 6| 45.45( 28| 21| 25.00| 13 12 7.69| 52 39| 25.00 [} 10 67
CADOS 7 5| -14.29( 48 17| 63.04| 25 15| 48.28| 82 40| 51.22 2 12 500
CAD1D 12 6| B6.67( 47 17| 63.83| 30 10| &6.67| 95 33| 65.26 [ 12 100
CaDll 13 5| 61.54| 41 22| 4634 2B 14| 50.00| 82 41| 50.00 4 12 200
CaD12 13 6| 53.85( 359 25| 3590]| 30 16| 46.67| 82 47| 4268 4 11 175
CaD13 5 5 0.00| 30 14| 53.33) 12 9| 25.00| 47 28| 4043( 11 14 27
CAD14 12 9| 25.00( 37| 30( 18.92| 22 21 455 71 50| 15.49 3 166
CAD15 11 10 9.09| 31 32| -3.23| 24 15| 37.50| 60 57 13.64( 10 -20
CADle 7 7 0.00| 32 26| 18.75] 286 25 3.85| 65 58 10.77( 10 -20
CAD1E 12 7l 4167 31 18| 41.94) 27 21| 22.22| 70 46| 34.29 [ 10 67
CaD1s 10 7| 30.00( 33 18| 45.45] 15 g| 40.00| 58 34| 41.38 [ 12 100
CADZO 12 7| 4167 32 25| 21.8B| 16 17| -6.25| &0 49| 18.33 [} [ 4]
CADZ1 7 11| -57.14| 24| 21| 1250| 21 11| 47.62| 52 43 17.31( 12 10 -17
CAD22 7 8| -14.29( 24| 30| -25.00] 17 11| 35.29( 438 49| -2.08| 10 10 0
Average| 20.99 30.98 33.22 31.49 100.21
sD +33.53 +22.40 +21.18 +18.21 +140.86
Highest value 66.67 63.83 66.67 65.26 500
Lowest value |-57.14 -25.00 -6.25 -2.08 -20

Pre = Pre HDIVC, Post = Post HDIVC,%? = cambio porcentual. ¢ Un nimero
positivo para%? valores en todas las categorias significa una mejora en la calidad
de vida.



ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS SIN PROCESAR

22 pacientes que cumplieron con los requisitos de los criterios de inclusion fueron
reclutados para el presente estudio. Completaron 19 pacientes. El cuestionario
QLQ-C30 se completd antes y después de que los médicos administraran HDIVC
a los 19 pacientes.

Se utiliz6é una linea de partida (base) para comparar el resultado del cuestionario
QLQ-C30 antes y después de la administracion de HDIVC por parte del médico
externo (datos no publicados). Se utilizé una prueba de Chi cuadrado para el
andlisis, y para las frecuencias esperadas menores de 5, se utilizé una prueba
exacta de Fisher para comparar las variables cualitativas.

Para nuestro andlisis, seleccionamos como grupo Pre-HDIVC: Pacientes en
terapias alopaticas oncoldgicas que sufren efectos secundarios y seleccionamos
como grupo Post-HDIVC: los mismos Pacientes después de la administracion de
HDIVC.

Para las pruebas de asociacién de Chi cuadrado y Fischer exactas:
HIPOTESIS

La vitamina C intravenosa megadosis mejora significativamente la calidad de vida
en pacientes con cualquier diagndstico de cancer maligno que estan recibiendo
tratamientos meédicos convencionales que incluyen quimioterapia, radioterapia y /
o terapia hormonal; donde estos pacientes tienen efectos secundarios que pueden
afectar su calidad de vida; y son evaluados por el cuestionario QLQ-C30.

HIPOTESIS NULA

La vitamina C intravenosa megadosis no afecta la calidad de vida de los pacientes
con diagndstico de cancer maligno que reciben tratamientos médicos
convencionales que incluyen quimioterapia, radioterapiay / o terapia hormonal; y
son evaluados por el cuestionario QLQ-C30.

Se utilizé estadistica descriptiva para ajustar los resultados del cuestionario QLQ-
C30 para cada una de las categorias que miden cambios en la calidad de vida (si
los hubiera). Los resultados se registraron como un cambio porcentual,
comparando las puntuaciones brutas pre y post HDIVC para cada paciente en
cada categoria.

El error alfa fue de 0,05 en todos los analisis.
Para todos los analisis se utilizo el paquete estadistico EPIDAT 4.1. Cuando los

ceros causan problemas con el calculo, Epidat agrega el error estandar 0.5 a
todas las celdas. Esto sucede porque todas nuestras tablas 2x2 tienen un grupo



"Pre-HDIVC" que contiene 19 pacientes con efectos secundarios y O pacientes con
ausencia de efectos secundarios.

Tabla 3: Analisis de asociacion entre la administracion de HDIVC y la mejora en

QoL
Category Qol Improved? | OR IC 95.0% Chi?
Domestic Mo | Yes | Total Result | p=
Pre-HDIVC 19 0 19| 65.000000 | 3.403853 | 1241240294 | (Woolf) | Pearscn | 16.4103 | 0.0001
Post-HDIVC 7 12 13 5467030 - (Cornfield) [ Yates | 13.7892 | 0.0002
Total 26 12 38 | Fisher Exact: One tailed: p=0.0000 Twao tailed: p=0.0000
Routine Mo | Yes | Total Result |p=
Pre-HDIVC 13 0 15| 273.000000 | 12.246578 | GOB5.501072 | (Woolf) | Pearson | 25.191% | 0.0000
Post-HDIVC 2 17 15 18,373506 - (Cornfield) [ Yates | 25.B586 | 0.0000
Total 21 17 38 | Fisher Exact: One tailed: p=0.0000 Two tailed: p=0.0000
Emotional Mo | Yes | Total Result | p=
Pre-HDIVC 19 0 19| 481.000000 | 1B.405655 | 12570.103971| (Woolf) | Pearson | 32.4812 | 0.0000
Post-HDIVEC 1 18 1z 26.75685%2 - {Carnfigld) [ Yates | 2B.9724 | 0.0000
Total 20 18 38 | Fisher Exact: One tailed: p=0.0000 Two tailed: p=0.0000
General (Sum) | Mo | Yes | Total Result |p=
Pre-HDIVC 13 0 15| 481.000000 | 1B.405655 | 12570.103971| (Woolf) | Pearson | 32.4812 | 0.0000
Post-HDIVC 1 18 13 26796892 - (Cornfield) [ Yates | 2B.9724 | 0.0000
Total 20 18 38 | Fisher Exact: One tailed: p=0.0000 Two tailed: p=0.0000
Patient Score Mo | Yes | Total Result | p=
Pre-HDIVC 19 0 15| B1.000000 | 4.201687 | 1561.515591 | (Woolf) | Pearson | 18.5714 | 0.0000
Post-HDIVC 6| 13 15 6.700554 - (Cornfield) | Yates | 15.8242 | 0.0001
Tetal 25 13 38 | Fisher Exact: One tailed: p=0.0000 Twao tailed: p=0.0000

Los resultados de Chi cuadrado de asociacion para todas las categorias estan por
encima del valor critico (para un grado de libertad) y todos los valores de p son
<0.05, por lo tanto, rechazamos la hipétesis nula.

Los resultados de la prueba exacta de Fisher para todas las categorias tienen un
valor de p <0,05, por lo que rechazamos la hipotesis nula.

En todas las categorias, la administracion de HDIVC mostrd una asociacion

estadisticamente significativa entre el tratamiento con HDIVC y la mejora en las

puntuaciones de calidad de vida. Domestic activity:




X2 = 16.41; Correccion de Yates = 13,78, IC 95% {3.40 - 1241.24}; p = 0.0002 &
Fischer Test p = 0.0000.

Actividad de rutina:
X2 =29,19; Correccion de Yates = 25,85, 1C95% {12,24 - 6085,50}; p = 0,0000 &
Fischer Test p = 0,0000.

Actividad emocional:
X2 = 32,48; Correccion de Yates = 28,97, IC 95% {18,40 - 12570,10}; p = 0,0000 &
Fischer Test p = 0,0000.

Actividades combinadas domésticas + rutinarias + emocionales:
X2 = 32,48; Correccion de Yates = 28,97, IC 95% {18,40 - 12570,10}; p = 0,0000 &
Fischer Test p = 0,0000.

Puntuacion general del paciente:
X2 =18,57; Correccion de Yates = 15,82, IC 95% {4,20 - 1561,51}; p = 0,0001 &
Fischer Test p = 0,0000.

Nuestros datos sugieren una fuerte asociacion entre la intervencién HDIVC y la
mejora de la calidad de vida en todas las categorias.

DISCUSION

El nuestro es un estudio observacional que analiza el efecto de HDIVC en la
calidad de vida de los pacientes ambulatorios con cancer que reciben tratamiento
en dos centros de medicina integral en Bogota. La HDIVC se usa comunmente en
estos centros con pacientes con cancer que también estan recibiendo terapias
estandar. Las dosis de HDIVC utilizadas son mas tipicas de las dosis altas que se
utilizan en los ensayos clinicos actuales y tienen como objetivo alcanzar niveles
elevados de vitamina C.

Muchos estudios han informado de una mejor calidad de vida en pacientes con
cancer con HDIVC. Klimant y col. (12) en 2018 revisaron el uso de HDIVC en
tratamientos contra el cancer y dieron recomendaciones para un uso efectivo pero
conservador de HDIVC en combinacién con quimioterapia.

Los estudios que investigan el efecto de HDIVC, incluidos los estudios de calidad
de vida, han utilizado una amplia gama de dosis desde tan solo 7,5 g hasta 150 g
de IVC con una variedad de esquemas de dosificacién empleados.

Sin embargo, muy pocos estudios han sido estudios formales de calidad de vida
gue miden la calidad de vida utilizando una variedad de cuestionarios validados.
Algunos otros estudios previos de calidad de vida han examinado la VCI de dosis
mas baja; dosis de 7.5 gramos semanales y 10 gramos (2 dosis con 3 dias de


http://orthomolecular.org/resources/omns/v16n45.shtml#Ref12

diferencia) (21), dosis que son mucho mas bajas que la dosis tipica que se utiliza
en los ensayos clinicos actuales y los centros médicos de Bogota. Otros tres
estudios de calidad de vida han examinado un esquema de dosificacion mas alto.
Ou vy col. en 2017 (19) usaron 1.0, 1.2 0 1.5 gramos / kg, Takahashi et al en 2011
observaron el protocolo Riordan, aprox. 140 gramos / semana y Bazzan et

al. (22) en 2018 observaron una amplia gama de dosis y horarios en un hospital,
gue van desde 50 a 150 gramos por dosis). Tres estudios previos (Ou et al.

(19) dosis alta, Takahashi et al (20) dosis altay Yeom et al (21) dosis mas baja)
han utilizado el QLQ-30 para medir pre y post HDIVC en pacientes con cancer.

Nuestros resultados se comparan favorablemente con los resultados de estudios
previos de QLQ-30.

Tabla 4: EORTC QLQ-30, comparacion del estado de salud global

HDIVC
EOQORTC Score = 5D

Takahashi 2012

Study Current study Yeom 2007 (21) (20)
(after 4 weeks)
Pre Post Pre Post Pre Post

Global health status/Qol | 41+25| 70+16| 3618 | 55+16 |45+28 | 61424

Nuestros resultados también se comparan favorablemente con estudios que han
utilizado diferentes métodos para comparar la calidad de vida (Vollbracht et al
2011(18), Bazzan et al (22) 2018)

El nuestro no es un estudio de rango de dosis. No hemos pedido a los centros
médicos que modifiquen sus tratamientos, la calidad de vida no es su Unico motivo
de tratamiento. No hemos recopilado datos sobre los efectos de diferentes dosis o
protocolos HDIVC sobre la calidad de vida QoL.

El protocolo de Riordan utilizado en EE. UU. (24) se titula para que cada paciente
alcance un nivel de vitamina C en sangre de 350 mg% alrededor del dia 3 del
protocolo. Algunos pacientes requieren considerablemente méas IVC que el
promedio para alcanzar estos niveles, algunos requieren considerablemente
menos. Por lo tanto, la cantidad total de vitamina C administrada durante el
periodo del protocolo puede variar bastante de un paciente a otro. En la
experiencia clinica en Colombia, la cantidad de HDIVC requerida para alcanzar
niveles altos en sangre es en promedio mas baja que en los EE. UU. Ademas, los
centros médicos de Bogota realizan pruebas de rutina para detectar la deficiencia
de G6PD y la funcion renal adecuada en todos los pacientes antes del tratamiento
con VCI, como se describe en el protocolo de Riordan La deficiencia de G6PD es
poco comun en nuestra poblacién colombiana y parece ser mas comun en los EE.
UU. Y algunos otros paises. Somos conscientes entonces de algunas diferencias
en nuestra poblacion en comparacién con los niveles de G6PD en los EE. UU.
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Este es un estudio observacional. Se han medido las asociaciones entre la
administracion de altas dosis de vitamina C y los cambios en la calidad de vida.
Hemos tratado de obtener datos preliminares sobre la eficacia de la administracion
de vitamina C en nuestra poblacion, con el fin de dimensionar adecuadamente un
ensayo clinico futuro sobre vitamina C y calidad de vida en pacientes con cancer.
Este estudio no ha respondido a las preguntas abiertas que quedan sobre el uso
de dosis altas de vitamina C en la calidad de vida, no hemos observado ni medido:
el efecto del rango de dosis en diferentes cohortes, la duracion de la efectividad de
una dosis, el uso de un control con placebo.

CONCLUSION

Hemos obtenido resultados alentadores de nuestro estudio observacional. Tanto
en las puntuaciones EORTC QLQ-30 como en una estadistica descriptiva de
cambio porcentual, observamos que la HDIVC se asocié con una mejora
significativa en la CdV informada.

Para las puntuaciones de la escala QLQ-30 se observaron mejoras significativas

en la calidad de vida (p <0,01); Se observaron el estado de salud global / CdV, el
funcionamiento fisico, el funcionamiento de roles, el funcionamiento emocional, el
funcionamiento social, la fatiga, el dolor, el insomnio y mejoras significativas en la
CdV (p <0,05) para: nauseas y vomitos, disnea, pérdida de apetito.

De los 19 pacientes evaluados en las categorias de Actividad Domeéstica,
Actividad de Rutina y Actividad Emocional, solo uno no reporté mejoria en su
calidad de vida y 18 pacientes reportaron mejoria (94,73%). Todas las pruebas
estadisticas en estas categorias mostraron una fuerte asociacion entre el
tratamiento con HDIVC y la mejora de la calidad de vida en nuestra poblacion de
estudio.

En general, la administracion de HDIVC tuvo un efecto positivo significativo en la
calidad de vida de los pacientes. Se justifican mas ensayos en HDIVC sobre la
calidad de vida en cohortes de cancer.

List of Abbreviations

EORTC: Organizacion europea para la investigacion y el tratamiento del cancer
QLQ-30: Cuestionario EORTC QLQ-c30 version 3

HDIVC: Vitamina C intravenosa en dosis altas

QoL: Calidad de vida

WHO: Organizacion Mundial de la Salud

SSN (or LR) : Salina normal o lactato de

X2: Prueba de chi cuadrado

IV: Intravenosa

FRAS4: Sistema analitico de radicales libres
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