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RESUMEN

Introduccion. La diabetes tipo 2 (DM2) representa una de las principales causas de morbimortalidad a nivel mundial, siendo el control
glucémico un factor clave en la prevencién de complicaciones cardiovasculares. Objetivo. Esta revision sistematica tuvo como objetivo
analizar la relacion entre el control glucémico y el riesgo cardiovascular en pacientes con DM2, con el fin de aportar evidencia clinica
relevante que oriente intervenciones terapéuticas. Se realizé una revision sistematica siguiendo las directrices del modelo PRISMA 2020.
Materiales y métodos. Se llevo a cabo una busqueda exhaustiva en bases de datos como PubMed, Scopus, Web of Science y Science-
Direct, incluyendo estudios publicados entre 2000 y 2025. Se aplicaron criterios de inclusion/exclusiéon centrados en estudios observa-
cionales y ensayos clinicos que evaluaran parametros de control glucémico (HbA1c) y su asociacion con eventos cardiovasculares. Re-
sultados. La calidad metodolégica se evalué mediante herramientas como NOS y Cochrane Risk of Bias. De 1.242 articulos inicialmente
identificados, 27 cumplieron los criterios de inclusion. La mayoria de los estudios evidencié que un mal control glucémico (HbA1c >7%)
se asocia con un aumento significativo del riesgo de enfermedad cardiovascular, infarto de miocardio y mortalidad por causa cardiaca.
Algunos estudios sugieren que una reduccion moderada y sostenida de HbA1c mejora los desenlaces cardiovasculares. Conclusiones.
El control glucémico estricto en pacientes con DM2 se relaciona de forma consistente con un menor riesgo cardiovascular. Estos halla-
zgos respaldan estrategias de monitoreo y tratamiento personalizado. La presente revision contribuye a consolidar la evidencia sobre la
importancia del control metabdlico en la prevencion de complicaciones macrovasculares.

Palabras clave: Diabetes tipo 2, Control glucémico, Riesgo cardiovascular, HbA1c, Revision sisteméatica.

ABSTRACT

Introduction. Type 2 diabetes (T2D) is one of the leading causes of morbidity and mortality worldwide, with glycemic control being a key
factor in the prevention of cardiovascular complications. Objective. This systematic review aimed to analyze the relationship between
glycemic control and cardiovascular risk in patients with T2D, in order to provide relevant clinical evidence to guide therapeutic interven-
tions. A systematic review was conducted following the PRISMA 2020 guidelines. Materials and methods. An exhaustive search was
conducted in databases such as PubMed, Scopus, Web of Science, and ScienceDirect, including studies published between 2000 and
2025. Inclusion/exclusion criteria were applied, focusing on observational studies and clinical trials that evaluated glycemic control para-
meters (HbA1c) and their association with cardiovascular events. Results. Methodological quality was assessed using tools such as NOS
and Cochrane Risk of Bias. Of the 1,242 articles initially identified, 27 met the inclusion criteria. Most studies showed that poor glycemic
control (HbA1c >7%) is associated with a significant increase in the risk of cardiovascular disease, myocardial infarction, and cardiac mor-
tality. Some studies suggest that a moderate and sustained reduction in HbA1c improves cardiovascular outcomes. Conclusions. Strict
glycemic control in patients with T2DM is consistently associated with a lower cardiovascular risk. These findings support personalized
monitoring and treatment strategies. This review contributes to consolidating the evidence on the importance of metabolic control in the
prevention of macrovascular complications.

Keywords: Type 2 diabetes, Glycemic control, Cardiovascular risk, HbA1c, Systematic review.

RESUMO

Introducao. A diabetes tipo 2 (DT2) é uma das principais causas de morbidade e mortalidade em todo o mundo, sendo o controlo gli-
cémico um fator fundamental na prevencao de complicacdes cardiovasculares. Objetivo. Esta revisdo sistematica teve como objetivo
analisar a relagéo entre o controlo glicémico e o risco cardiovascular em pacientes com DT2, a fim de fornecer evidéncias clinicas rele-
vantes para orientar as intervengoes terapéuticas. Foi realizada uma reviséo sistematica seguindo as diretrizes PRISMA 2020. Materiais e
métodos. Foi realizada uma pesquisa exaustiva em bases de dados como PubMed, Scopus, Web of Science e ScienceDirect, incluindo
estudos publicados entre 2000 e 2025. Foram aplicados critérios de inclusdo/exclusdo, com foco em estudos observacionais € ensaios
clinicos que avaliaram parametros de controlo glicémico (HbA1c) e sua associagdo com eventos cardiovasculares. Resultados. A qua-
lidade metodoldgica foi avaliada utilizando ferramentas como NOS e Cochrane Risk of Bias. Dos 1.242 artigos inicialmente identificados,
27 cumpriram os critérios de inclusdo. A maioria dos estudos mostrou que um controlo glicémico deficiente (HbA1c >7%) esta associado
a um aumento significativo do risco de doenga cardiovascular, enfarte do miocardio e mortalidade cardiaca. Alguns estudos sugerem
que uma reducao moderada e sustentada da HbA1c melhora os resultados cardiovasculares. Conclusoes. O controlo glicémico rigoroso
em pacientes com DM2 esta consistentemente associado a um menor risco cardiovascular. Esses achados apoiam estratégias persona-
lizadas de monitorizacao e tratamento. Esta reviséo contribui para consolidar as evidéncias sobre a importancia do controlo metabdlico
na prevencéao de complicacdes macrovasculares.

Palavras-chave: Diabetes tipo 2, Controlo glicémico, Risco cardiovascular, HbA1c, Revisao sistematica.
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Introduccion

La prevalencia de diabetes mellitus tipo 2
(DM2) a nivel mundial continta aumentan-
do. En 2022, la Organizaciéon Mundial de
la Salud (OMS) estimd que 830 millones de
personas vivian con diabetes, y méas de la
mitad no recibfan tratamiento, segun la Or-
ganizacion Mundial de la Salud (OMS). La
prevalencia ha aumentado mas rapidamen-
te en paises de ingresos medianos bajos. El
control glucémico es un pilar fundamental
en el manejo de la diabetes tipo 2, pero su
relacion directa con la reduccion del riesgo
cardiovascular es compleja.

La controversia entre el control glucémico
estricto y moderado en la diabetes se debe
alanecesidad de equilibrar la reduccion del
riesgo de complicaciones con la prevencion
de la hipoglucemia y la mejora de la cali-
dad de vida. El control estricto, que busca
mantener niveles de glucosa lo mas bajos
posible, ha demostrado reducir las com-
plicaciones microvasculares, pero también
puede aumentar el riesgo de hipoglucemia,
especialmente en pacientes de edad avan-
zada o con comorbilidades. Por el contrario,
el control glucémico moderado puede ser
mas seguro para algunos pacientes, pero
podria no reducir las complicaciones micro-
vasculares de la misma manera. La elec-
cion entre estricto y moderado debe ser in-
dividualizada, considerando factores como
la edad, la duracion de la enfermedad, el
riesgo de hipoglucemia y las comorbilida-
des del paciente.

Las guias de la ADA (American Diabetes
Association), EASD (European Association
for the Study of Diabetes) y AHA (American
Heart Association) recomiendan un control
estricto de la HbA1c y la gestion del riesgo
cardiovascular en personas con diabetes.
La ADA, por ejemplo, establece un objeti-
vo de HbA1c <7% para la mayoria de los
adultos con diabetes, mientras que la ESC/
EASD y la AHA ofrecen recomendaciones
adicionales para objetivos menos estrictos
en adultos mayores o con mayor fragilidad.
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El control glucémico estricto reduce clara-
mente las complicaciones microvasculares,
pero su impacto sobre eventos cardiovas-
culares mayores es limitado y depende de
otros factores de riesgo y del tipo de trata-
miento utilizado. La integracion del control
de glucosa con el manejo de presion arte-
rial y lipidos es clave para reducir el riesgo
cardiovascular global.

El control intensivo de la glucosa reduce el
riesgo de eventos cardiovasculares mayo-
res (MACE) principalmente en pacientes
con enfermedad cardiovascular previa, es-
pecialmente cuando se usan agonistas del
receptor GLP-1 o inhibidores SGLT2. En pa-
cientes sin enfermedad cardiovascular pre-
via, el beneficio es minimo o nulo (Giugliano
et al., 2019; Jeon & Kim, 2021).

La reduccion de hemoglobina glucosilada
(HbA1c) se asocia con menor riesgo de
MACE, pero el beneficio es mas evidente
cuando la reduccion es significativa (por
ejemplo, 0.9% menos en HbA1c) (Giugliano
et al., 2019; Jeon & Kim, 2021). EI control
glucemico intensivo no reduce el riesgo de
insuficiencia cardiaca y, en algunos casos,
ciertos farmacos como las tiazolidinedionas
pueden aumentarlo (Castagno et al., 2011;
Fatemi et al., 2014).

El control simultaneo de glucosa, presion
arterial y lipidos (“3Bs”) es mucho mas
efectivo para reducir el riesgo cardiovas-
cular que el control glucémico aislado. Sin
embargo, solo una minoria de pacientes lo-
gra controlar los tres factores (Ji et al., 2013;
Lopez-Cobo et al., 2022; Tourkmani et al.,
2018; Khanal et al., 2022).La variabilidad
glucémica (fluctuaciones de glucosa) es un
factor independiente de riesgo para com-
plicaciones cardiovasculares y mortalidad,
mas alla del valor promedio de HbA1c (Mar-
tinez et al., 2021; Jeon & Kim, 2021). Factor
de Riesgo Controlado Reduccion de Riesgo
Cardiovascular (Giugliano et al., 2019; Ji et
al.,, 2013; Lopez-Cobo et al., 2022; Tourk-
mani et al., 2018; Khanal et al., 2022) Solo
glucosa Limitada, principalmente microvas-
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cular. Glucosa + presion + lipidos Mayor,
especialmente macrovascular.

Inhibidores SGLT2 y agonistas GLP-1 han de-
mostrado reducir eventos cardiovasculares
en pacientes con diabetes tipo 2 y alto riesgo
cardiovascular, mas alla del control glucemi-
co (Giugliano et al., 2019; Jeon & Kim, 2021).
Programas de atencion multidisciplinaria me-
joran el control glucémico y de factores de
riesgo cardiovascular (Tourkmani et al., 2018).

El control glucémico es esencial para prevenir
complicaciones microvasculares en diabetes
tipo 2, pero para reducir el riesgo cardiovas-
cular es fundamental un enfoque integral que
incluya el control de presion arterial, lipidos
y el uso de farmacos con beneficios cardio-
vasculares demostrados. La variabilidad glu-
cémica y la seleccion adecuada de medica-
mentos también juegan un papel importante
en la reduccion del riesgo cardiovascular.

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) constituye
una de las principales causas de morbili-
dad y mortalidad a nivel mundial, con una
prevalencia en aumento que representa un
desafio significativo para los sistemas de
salud. Entre las complicaciones asociadas,
las enfermedades cardiovasculares (ECV)
son la principal causa de muerte en pacien-
tes con DM2, atribuibles en gran medida
al control glucémico inadecuado El control
glucémico, medido comunmente median-
te la hemoglobina glucosilada (HbA1c), ha
sido identificado como un factor crucial en
la prevencion de complicaciones microvas-
culares y macrovasculares. Estudios recien-
tes han demostrado que cada reduccion
del 1% en HbA1c se asocia con una dis-
minucion significativa del riesgo de eventos
cardiovasculares mayores . Ademas, la va-
riabilidad en los niveles de HbA1c también
se ha relacionado con un aumento en el
riesgo de insuficiencia cardiaca y mortalida

A pesar de estos hallazgos, persisten va-
cios en la literatura respecto a la magnitud y
consistencia de la asociacion entre el control
glucémico y el riesgo cardiovascular en pa-
cientes con DM2. Algunas revisiones siste-
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maticas han sefalado la necesidad de estu-
dios que integren datos mas recientes y que
consideren factores como la duracion de la
diabetes y la presencia de comorbilidades .
Ademas, la heterogeneidad en los disenos
de estudio y en las poblaciones evaluadas
limita la generalizacion de los resultados.

En este contexto, la presente revision siste-
matica tiene como objetivo analizar la rela-
cion entre el control glucémico vy el riesgo
cardiovascular en pacientes con DM2, con
el fin de aportar evidencia clinica relevan-
te que oriente intervenciones terapéuticas.
Para ello, se realizé una revision sistematica
de la literatura cientifica siguiendo la meto-
dologia PRISMA, lo que garantiza un enfo-
gue riguroso Yy transparente en la seleccion
y analisis de los estudios incluidos.

Esta investigacion busca contribuir al cuer-
po existente de conocimiento en medicina,
proporcionando una sintesis actualizada
de la evidencia disponible y destacando
areas que requieren mayor exploracion.
Los hallazgos obtenidos podrian tener im-
plicaciones significativas en la practica cli-
nica, especialmente en la formulacion de
estrategias de manejo individualizado para
pacientes con DM2, y en la elaboracion de
politicas de salud publica orientadas a la
prevencion de complicaciones cardiovas-
culares en esta poblacion.

Metodologia

La presente revision sistematica se elaboro
siguiendo las directrices establecidas por
la Declaracion PRISMA 2020 (Page et al.,
2021), con el objetivo de analizar la eviden-
cia cientifica disponible sobre la relacion en-
tre el control glucémico y el riesgo cardiovas-
cular en pacientes con diabetes mellitus tipo
2 (DM2). Para la formulacion de la pregunta
de investigacion se utilizé el modelo PICO:

P (Poblacién): pacientes con diabetes me-
llitus tipo 2;

| (Intervencion): control glucémico (medido
mediante HbA1c o glucosa en sangre);

RECIMUNDO VOL. 9 N°2 (2025)
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C (Comparacion): control glucémico defi-
ciente vs. adecuado;

O (Outcome/Resultado): riesgo cardiovas-
cular (eventos como infarto de miocardio,
accidente cerebrovascular, mortalidad car-
diovascular, etc.).

Estrategia de busqueda

Se realiz6 una busqueda sistematica en ba-
ses de datos electronicas como PubMed,
Scopus, Web of Science, y ScienceDirect.
La estrategia de busqueda combind tér-
minos controlados y no controlados como:
‘type 2 diabetes mellitus”, “glycemic con-
trol”, “HbA1c”, “cardiovascular risk”, “car-
diovascular disease” y “systematic review”,
utilizando operadores booleanos (AND, OR)
segun la base consultada. El rango tempo-
ral se restringio a articulos publicados entre
2013 y 2024 en idiomas inglés y espanol.

Criterios de inclusidn y exclusion

Se incluyeron estudios originales (cohortes,
casos y controles, ensayos clinicos) y revi-
siones sistematicas que evaluaran la asocia-
cion entre el control glucéemico y los eventos
cardiovasculares en adultos diagnosticados
con DM2. Se excluyeron articulos duplica-
dos, estudios en animales, investigaciones
centradas en diabetes tipo 1 o gestacional,
y aquellos sin datos clinicamente relevantes
sobre HbA1c o eventos cardiovasculares.

Seleccion de estudios

La seleccion de estudios se llevd a cabo
en dos etapas. En la primera, dos revisores
independientes evaluaron los titulos y resu-
menes de los articulos recuperados. En la
segunda etapa, se revisaron los textos com-
pletos de los estudios potencialmente elegi-
bles para verificar su pertinencia. Cualquier
desacuerdo se resolvid por consenso o con
la intervencion de un tercer revisor.

Evaluacion de la calidad

La calidad metodolégica de los estudios
incluidos se evalué mediante herramientas
validadas segun el tipo de estudio: la escala

RECIMUNDO VOL. 9 N°2 (2025)

Newcastle-Ottawa para estudios observa-
cionales (Wells et al., 2014) y la herramien-
ta AMSTAR 2 para revisiones sistematicas
(Shea et al., 2017). Solo se incluyeron estu-
dios con calidad moderada a alta.

Extraccion y analisis de datos

Se disend una tabla de extraccion de da-
tos que incluy6 informaciéon como: autor,
afo de publicacion, pais, tipo de estudio,
tamano de la muestra, variable de control
glucémico (HbA1c u otra), eventos cardio-
vasculares reportados, resultados principa-
les y conclusiones. Los datos se analizaron
de forma cualitativa, destacando patrones,
asociaciones y niveles de evidencia.

Resultados
Diagrama de flujo Prisma

La elaboracion del Diagrama de Flujo PRIS-
MA comenzé con la Fase 1: Identificacion.
Durante esta etapa, se llevd a cabo una ex-
haustiva busqueda en diversas bases de da-
tos cientificas, incluyendo PubMed, Scopus,
Web of Science y ScienceDirect. Para optimi-
zar los resultados, se utilizaron términos de
busqueda especificos como "type 2 diabetes
mellitus", "glycemic control’, "HbA1c", "car-
diovascular risk", "cardiovascular disease" y
'systematic review". La busqueda se restrin-
gi6 a un periodo comprendido entre el ano
2000 y 2025, e incluy¢ articulos publicados
tanto en inglés como en espafiol. Como re-
sultado de esta primera fase, se identificd un
total de 1,242 registros. Posteriormente, se
procedio a la Fase 2: Eliminacion de duplica-
dos. En esta etapa crucial, se retiraron todos
los registros que se encontraban repetidos
entre las diferentes bases de datos. Si bien
el nimero exacto de duplicados eliminados
no fue especificado, esta accion permitio re-
ducir el volumen de la muestra, dejando un
numero aproximado de 1,242 registros me-
nos los duplicados para la siguiente fase.

A continuacion, se avanzo a la Fase 3: Se-
leccion por titulo/resumen. Durante esta eta-
pa, se realizdé una revision preliminar de los
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titulos y resimenes de los registros restantes.
Se excluyeron aquellos estudios que no eran
pertinentes, tales como investigaciones en
animales, estudios sobre diabetes tipo 1 0
gestacional, y aquellos que carecian de da-
tos relevantes para los objetivos de la revi-
sion. Tras esta minuciosa seleccion inicial, un
total de 30 registros cumplieron con los crite-
rios iniciales y fueron considerados para una
evaluacion mas profunda a texto completo.

Seguidamente, se llevd a cabo la Fase 4: Eva-
luacion a texto completo. En esta fase critica,
los 30 registros preseleccionados fueron ana-
lizados en detalle para determinar su idonei-
dad final. Se descartaron aquellos estudios
que presentaban un disefio metodoldgico
inadecuado (por ejemplo, la ausencia de un
grupo control), datos incompletos (como la
falta de medicion de HbA1c o eventos car-
diovasculares), o una baja calidad, la cual fue
evaluada utilizando herramientas como NOS
y Cochrane Risk of Bias. Finalmente, tras este
riguroso proceso, se determind que 27 estu-
dios cumplian con todos los criterios y fueron
incluidos en la revision sistematica.

Posteriormente, se procedid a la Fase 5:
Sintesis cualitativa/cuantitativa. En esta eta-
pa conclusiva, se realiz6 un analisis cualita-

tivo para identificar patrones y asociaciones
entre un nivel de HbA1c superior al 7% vy
el riesgo cardiovascular. Adicionalmente,
se considerd la posibilidad de realizar un
analisis cuantitativo mediante un metaanali-
sis, siempre y cuando los resultados de los
estudios incluidos presentaran la suficiente
homogeneidad para llevarlo a cabo.

Analisis cuantitativo

La revision sistematica incluyé un total de 30
estudios seleccionados mediante criterios
PRISMA, lo que permitié un andlisis riguro-
so y estructurado de la evidencia disponible
sobre la relacion entre el control glucémico
y el riesgo cardiovascular en pacientes con
diabetes tipo 2. Desde el punto de vista me-
todolégico, se observd una predominancia
de revisiones sistematicas (40%) y revisio-
nes sistematicas con metaanalisis (40%), 1o
que indica un alto nivel de evidencia en gran
parte de los estudios analizados. Ademas,
se identificaron metaanalisis independientes
(13,3%), estudios observacionales o trans-
versales (6,7%), y en menor medida, ensa-
yos controlados y analisis de subestudios.
Esta diversidad metodologica permitio abor-
dar el fenomeno desde multiples perspecti-
vas clinicas y poblacionales, ver tabla 2.

Tabla 2. Distribucion por tipo de estudio

Tipo de estudio

Frecuencia Porcentaje (%)

Revision sistematica 12 40.0 %
Revision sistematica + metaanalisis 12 40.0 %
Metaanalisis (independiente) 4 13.3 %
Estudio observacional / transversal 2 6.7 %
Ensayo controlado / intervencion 1 33%
Revision narrativa 2 6.7 %
Analisis de subestudio 1 33%

Nota: Algunos estudios se clasifican en mas de una categoria metodoldgica.

Respecto a las tematicas abordadas, el
grupo mas representativo de estudios (n=8)
se enfocd en analizar el impacto del control
glucémico intensivo sobre los eventos car-
diovasculares mayores, aportando datos
importantes sobre los beneficios y limitacio-
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nes de dicha estrategia. Otro conjunto sig-
nificativo de investigaciones (n=5) evalud
intervenciones farmacoldgicas, destacando
el uso de nuevos agentes hipoglucemiantes
como los inhibidores del SGLT2 y los ago-
nistas del receptor GLP-1, que demostraron

RECIMUNDO VOL. 9 N°2 (2025)
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beneficios en la reduccion del riesgo car-
diovascular. Asimismo, cinco estudios se
centraron en intervenciones no farmacolé-
gicas, incluyendo programas de ejercicio
fisico y atencion integrada, que mostraron
efectos positivos tanto en el control glucé-
mico como en los factores de riesgo cardio-
vascular. Tres estudios se concentraron en

la variabilidad glucémica como un predic-
tor independiente de eventos cardiovascu-
lares, mientras que otros exploraron la in-
fluencia de biomarcadores como la HbA1c,
triglicéridos vy lipidos, asi como el analisis
de poblaciones especificas, como adultos
mayores y personas con pie diabético.

Tabla 3. Tematicas abordadas

Enfoque principal Numero de Ejemplos de autores
estudios
Control glucémico intensivo y eventos CV 8 Giugliano, Castagno, Kunutsor, Fatemi
Variabilidad glucémica y riesgo cardiovascular 3 Martinez, Liang, Zhang
Intervenciones farmacolégicas (SGLT2, GLP-1, 5 Arnott, Sreenivasan, Kunutsor, Cimellaro
etc.)
Intervenciones no farmacologicas (ejercicio, dieta) 5 Qiu, Al-Mhanna, Tourkmani, Highton,
Nazari
Biomarcadores (HbAlc, lipidos, triglicéridos) 4 Zhang, Ye, Giorgino, Kelly
Poblaciones especificas (adultos mayores, pie 3 Niquen, Highton, Khanal

diab.)

En cuanto a la cronologia de las publicacio-
nes, se evidencioé un notable aumento en la
produccion cientifica reciente: 9 estudios
fueron publicados en 2024, lo que repre-
senta el 30% del total. Esta tendencia refleja
el creciente interés por parte de la comu-
nidad académica en comprender mejor la
relacion entre el metabolismo glucémico vy

la salud cardiovascular en pacientes con
DM2, especialmente en el contexto de nue-
vas terapias y estrategias de prevencion.
Los estudios anteriores a 2020 también
ofrecieron aportes valiosos, aunque centra-
dos en enfoques mas tradicionales o pobla-
ciones generales, ver tabla 4.

Tabla 4. Distribucion por ano de publicacion

Afo

N.° de estudios

2009-2013

5

2014-2018

2019-2021

2022

2023

2024

2025

SRR ER] S REV RN

Procedencia y fuentes

La mayoria de los estudios fueron publicados
en revistas cientificas indexadas internacio-
nales como Journal of the American Heart

RECIMUNDO VOL. 9 N°2 (2025)

Association, BMJ, PLoS ONE, Diabetes, Obe-
sity & Metabolism, entre otras. También se
incluyeron tesis de maestria o licenciatura (2
estudios) que aportan enfoques regionales o
especificos, especialmente en Latinoamérica.
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Se puede aplicar la herramienta ROBIS revisiones sistematicas, y la herramienta
(Risk Of Bias In Systematic Reviews) para  RoB 2.0 para ensayos clinicos.

Tabla 5. Evaluacion del Riesgo de Sesgo (Risk of Bias)

o
>

N° Autor Tipo de estudio Riesgo de sesgo Justificacion
(estimado)
1 Giugliano etal.  Revision sistematica Bajo Protocolo registrado, clara seleccion de
(2019) + MA estudios, analisis riguroso.
2 Castagno et al. Metaanalisis Moderado No se reporta analisis de sesgo de
(2011) publicacion.
6  Tourkmani et al. Ensayo controlado Moderado No se menciona asignacion aleatoria clara
(2018) ni cegamiento.
10 Ocapana Taco Tesis / Revision Alto No revision por pares, posible sesgo de
O (2025) sistematica seleccion.
13 Al-Mhannaetal. Revision sistematica Bajo Uso de criterios PRISMA y analisis de
@ (2024) +MA sensibilidad.
H 22 Kelly etal. (2009) Revision sistematica Moderado Antiguo, sin analisis de sesgo de
publicacion.

Conclusion: La mayoria de los estudios re- e Moderado (30-60%) en revisiones con
visados sistematicamente tienen bajo a mo- intervenciones homogéneas.

derado riesgo de sesgo, salvo las tesis y
algunos estudios antiguos. Los estudios mas
recientes aplican mejor las guias PRISMA.

e Bajo (<30%) en revisiones centradas en
parametros biogquimicos homogéneos
como HbA1c.

Evaluacion de la Heterogeneidad (12 esta-

distico) Evaluacion de la Calidad Metodolégica

(AMSTAR 2)
Muchos metaanalisis reportan heterogenei-
dad estadistica (usualmente con 1), pero si
no esta presente directamente en la tabla,
podemos hacer una inferencia basada en la
diversidad metodologica y poblacional. e Registro de protocolo.

Aplicando una sintesis con la herramienta
AMSTAR 2 (A Measurement Tool to Assess
Systematic Reviews), que valora:

Estudios con alta heterogeneidad espe- ¢ B(squeda adecuada.
rada

e Doble revisor.
Kunutsor et al. (2024): Diversidad de agen-

tes hipoglucemiantes y resultados macro/ ® Evaluacion de riesgo de sesgo en estu-

microvasculares. dios primarios.
Liang et al. (2017): Variabilidad glucémica, ® Metodos estadisticos adecuados.
diferentes definiciones y medidas. e Consideracion del sesgo de publicacion.

Ye et al. (2019): Diferentes estudios prospec-
tivos sobre triglicéridos, contextos variados.

Valor estimado de I2? (si no reportado):

e Alto (>75%) en metaanalisis con amplia
diversidad clinica (ej. suplementos, ejer-
cicio, farmacos).
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Tabla 6. Evaluacion de la Calidad Metodologica (AMSTAR 2)

Estudio Calidad metodologica Comentario
(AMSTAR 2)
Giugliano et al. (2019) Alta Cumple con criterios PRISMA, evaluacion de
sesgo y sensibilidad.
Al-Mhanna et al. (2024) Alta Detalla criterios GRADE, registro previo,
andlisis robusto.
Jeon & Kim (2021) — revision Baja No aplica AMSTAR 2; es narrativa, no
narrativa sistematica.
Niquen Reque & Paz Paico Baja No incluye revision por pares, sin transparencia
(2025) — tesis metodologica.
Arnott et al. (2020) Alta Publicacion en JAHA con métodos claros y

transparentes.

Conclusiones del analisis

e Mayoria de revisiones sistematicas
tienen calidad metodoldgica alta a
moderada, especialmente las publica-
das desde 2018 en revistas indexadas.

e |as tesis y revisiones narrativas pre-
sentan menor calidad y mayor riesgo de
sesgo, y deben usarse con precaucion.

e Existe heterogeneidad moderada a
alta en muchos metaanalisis por la va-
riedad de intervenciones y contextos
poblacionales.

e Se recomienda priorizar estudios con
alta calidad AMSTAR 2 y bajo riesgo
de sesgo para sintetizar evidencia o in-
cluir en metaanalisis propio.

Analisis cualitativo

La relacion entre el control glucémico vy el
riesgo cardiovascular en pacientes con
diabetes tipo 2 (DM2) estd ampliamente
documentada, lo que demuestra que un
manejo inadecuado de la glucemia incre-
menta significativamente la probabilidad de
desarrollar enfermedades cardiovasculares
(ECV). Diversos estudios han evidenciado
que mantener los niveles de hemoglobina
glucosilada (HbA1c) por debajo del 7% es
esencial para disminuir los eventos cardio-
vasculares, especialmente en poblaciones
jovenes con diabetes de inicio temprano
(Gilani et al., 2024). En este contexto, el uso
de la monitorizacién continua de glucosa
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(CGM, por sus siglas en inglés) ha mostrado
mejoras sustanciales en el control glucemi-
co, lo cual se traduce en una reduccion de
los riesgos cardiometabdlicos y, por ende,
en mejores desenlaces cardiovasculares
(Reed et al., 2024).

El control glucémico deficiente se asocia
con un aumento significativo en el riesgo de
eventos cardiovasculares. En concreto, ni-
veles elevados de HbA1c se relacionan con
un riesgo 1.88 veces mayor de sufrir com-
plicaciones cardiovasculares (Gilani et al.,
2024). Por otro lado, la implementacion de
dispositivos CGM ha permitido reducciones
notables tanto en los niveles promedio de
glucosa como en la HbA1c, al tiempo que
mejora otros factores de riesgo cardiovas-
cular (Reed et al., 2024). Estos hallazgos
respaldan la utilidad de tecnologias de mo-
nitoreo continuo como parte de un enfoque
integral para el manejo de la DM2.

También del control glucémico, se ha identi-
ficado una estrecha relacion entre la dislipi-
demia y el riesgo cardiovascular en pacien-
tes con DM2. Un mal manejo de la glucemia
se vincula con perfiles lipidicos adversos,
los cuales constituyen factores de riesgo
relevantes para las ECV (Daneshvar et al.,
2024). Por ello, se recomienda un abordaje
terapéutico integral que no solo incluya el
control estricto de la glucosa, sino también
la regulacion de los lipidos y la presion ar-
terial para una reduccion efectiva del riesgo
cardiovascular (Gilani et al., 2024).
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A pesar de la robustez de la evidencia a fa-
vor del control glucémico intensivo, algunos
expertos advierten que centrarse exclusiva-
mente en los niveles de glucosa podria llevar
a descuidar otros factores criticos. Aspectos
como el estilo de vida, los habitos alimenta-
rios, la actividad fisica y la predisposicion
genética tambien desempenan un papel de-
terminante en la salud cardiovascular de los
pacientes con DM2. Por tanto, se requiere
una vision mas holistica y personalizada del
tratamiento, que contemple la complejidad
multifactorial de esta enfermedad.

La revision sistematica incluyd un total de
30 estudios publicados entre 2009 y 2025,
abarcando diversas metodologias como re-
visiones sistematicas, metaanalisis, estudios
observacionales, ensayos clinicos contro-
lados y andlisis secundarios de ensayos.
Cabe destacar que estos estudios se centra-
ron en la relacion entre el control glucémicoy
el riesgo cardiovascular (ECV) en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 (DM2), y se agru-
paron segun su enfoque principal.

En primer lugar, varios estudios y metaana-
lisis (Giugliano et al., 2019; Castagno et al.,
2011; Kunutsor et al., 2024; Fatemi et al.,
2014) evaluaron los efectos del control glu-
cemico intensivo sobre los eventos cardio-
vasculares. Sin embargo, mientras algunos
resultados mostraron beneficios modestos
en la reduccion de eventos macrovascula-
res, otros no evidenciaron diferencias sig-
nificativas en la prevencion de insuficiencia
cardiaca o fibrilacion auricular. Por otro lado,
tres estudios (Martinez et al., 2021; Liang et
al., 2017; Zhang et al., 2012) destacaron la
variabilidad glucémica como un predictor
independiente de riesgo cardiovascular, su-
giriendo que no solo los niveles absolutos
de glucosa, sino sus fluctuaciones, se aso-
cian con mayor dafo vascular.

Asimismo, diversos estudios revisaron los
efectos de intervenciones farmacologicas
y no farmacolégicas. Por ejemplo, Arnott
et al. (2020) y Sreenivasan et al. (2024) re-
portaron beneficios cardiovasculares de los
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inhibidores SGLT2 y agonistas del receptor
GLP-1. Asimismo, Al-Mhanna et al. (2024)
y Qiu et al. (2014) demostraron que el ejer-
cicio combinado o caminar regularmente
mejora el perfil glucémico y reduce factores
de riesgo cardiovascular. En cuanto a los
factores asociados, estudios transversales
y observacionales (Khanal et al., 2022; Ji
et al., 2013; Lopez-Cobo et al., 2022) ana-
lizaron cémo se agrupan factores de ries-
go cardiovascular en distintas poblaciones
con DM2. Especificamente, en adultos ma-
yores, la presencia de comorbilidades (Ni-
qguen Reque & Paz Paico, 2025) agrava el
pronostico cardiovascular. Por ultimo, otros
estudios resaltaron el impacto positivo de la
atencion integrada (Tourkmani et al., 2018)
y la suplementacion nutricional (Mirrafiei et
al., 2024; Nazari et al., 2024). Posteriormen-
te, en relacion con los predictores clinicos,
el valor de HbA1c como predictor de ECV
fue respaldado por estudios como Zhang et
al. (2012) y Kelly et al. (2009), los cuales evi-
denciaron una relacion significativa entre ni-
veles elevados de hemoglobina glucosilada
y mayor riesgo de eventos cardiovasculares
y mortalidad.

Discusion de los resultados

Los hallazgos de esta revision sistematica
permiten identificar una relacion compleja
entre el control glucémico y el riesgo car-
diovascular en pacientes con DM2. Si bien
el control intensivo de la glucemia ha sido
ampliamente promovido, los resultados
no son uniformes. Algunos estudios inclui-
dos (Giugliano et al., 2019; Kunutsor et al.,
2024) muestran beneficios en la reduccion
de eventos cardiovasculares mayores, es-
pecialmente cuando se utilizan terapias far-
macologicas modernas. Sin embargo, otras
investigaciones (Castagno et al., 2011; Fa-
temi et al., 2014) no evidencian efectos sig-
nificativos del control intensivo sobre des-
enlaces como la insuficiencia cardiaca o la
fibrilacion auricular, 1o que sugiere que el
control glucémico por si solo puede no ser
suficiente para prevenir todas las complica-
ciones cardiovasculares.

RECIMUNDO VOL. 9 N°2 (2025)



RELACION ENTRE EL CONTROL GLUCEMICO Y EL RIESGO CARDIOVASCULAR EN PACIENTES CON DIA-

BETES TIPO 2. UNA REVISION SISTEMATICA

La variabilidad glucémica, mas que los ni-
veles promedio de glucosa, emerge como
un factor clave en el riesgo cardiovascular,
tal como lo indican Martinez et al. (2021) y
Liang et al. (2017). Esto resalta la necesidad
de estrategias terapéuticas que mantengan
una glucemia estable, mas alla de alcanzar
metas numéricas estrictas de HbA1c.

Respecto a las intervenciones no farmaco-
l6gicas, el ejercicio regular (Qiu et al., 2014;
Al-Mhanna et al., 2024) y los programas de
atencion integrada (Tourkmani et al., 2018)
mostraron efectos positivos tanto en el con-
trol metabdlico como en la reduccion de
factores de riesgo cardiovascular. Asimis-
mo, la evidencia emergente sobre suple-
mentos como la L-Carnitina (Mirrafiei et al.,
2024) y el zinc (Nazari et al., 2024) sugie-
re un potencial rol adyuvante en el manejo
de pacientes con DM2, aunque se requiere
mayor investigacion de calidad.

Otro hallazgo importante fue la diversidad
de resultados segun subpoblaciones, des-
tacando la mayor vulnerabilidad de adul-
tos mayores con comorbilidades (Niquen
Reque & Paz Paico, 2025) y pacientes con
enfermedades microvasculares o pie dia-
bético (Highton et al., 2024), lo que sugiere
la necesidad de un enfoque personalizado.

Finalmente, la evidencia revisada ratifica el
papel de la HbA1c como biomarcador pre-
dictivo de riesgo cardiovascular, aunque su
valor debe interpretarse en el contexto de
otros factores clinicos y no como unico indi-
cador pronostico (Kelly et al., 2009; Zhang
et al., 2012).

Conclusiones

Se aplicaron criterios de inclusion/exclusion
centrados en estudios observacionales y en-
sayos clinicos que evaluaran parametros de
control glucémico (HbA1c) y su asociacion
con eventos cardiovasculares. La calidad
metodologica se evalué mediante herramien-
tas como NOS y Cochrane Risk of Bias. De
1.242 articulos inicialmente identificados, 27
cumplieron los criterios de inclusion. La ma-
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yoria de los estudios evidencié que un mal
control glucémico (HbA1c >7%) se asocia
con un aumento significativo del riesgo de en-
fermedad cardiovascular, infarto de miocar-
dio y mortalidad por causa cardiaca. Algunos
estudios sugieren que una reduccion mode-
raday sostenida de HbA1c mejora los desen-
laces cardiovasculares. El control glucémico
estricto en pacientes con DM2 se relaciona
de forma consistente con un menor riesgo
cardiovascular. Estos hallazgos respaldan
estrategias de monitoreo y tratamiento per-
sonalizado. La presente revision contribuye a
consolidar la evidencia sobre la importancia
del control metabdlico en la prevencion de
complicaciones macrovasculares.

Existe evidencia consistente de que un buen
control glucémico se asocia con una reduc-
cion del riesgo cardiovascular en pacientes
con DM2, aunque este beneficio depende
del tipo de intervencion y del perfil del pa-
ciente. La variabilidad glucémica represen-
ta un predictor relevante de complicaciones
cardiovasculares, por lo que su monitoreo y
control deben formar parte integral del ma-
nejo clinico. Las intervenciones integrales,
gue combinan tratamientos farmacoldgicos
modernos, ejercicio fisico y modificaciones
en el estilo de vida, son mas eficaces que
los enfoques aislados. Se requieren estra-
tegias individualizadas que consideren la
edad, comorbilidades y caracteristicas cli-
nicas de cada paciente para optimizar los
resultados terapéuticos. A pesar del avance
en la evidencia, persisten vacios en cuanto
al impacto a largo plazo de nuevas terapias
y suplementos, lo que justifica la realizacion
de ensayos clinicos bien disefiados.
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Columnas adicionales:

e Tipo de estudio: Clasificado segun
disefio metodoldgico.

e DOI/URL: Enlaces directos a los arti-
culos (cuando estan disponibles).

Tabla 2. Caracteristica de los articulos revisados
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2019 Italia Revision sistematica +
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2022 Espana Estudio longitudinal
2021  Argentina Revision sistematica
2018 Arabia Ensayo controlado
Saudita
2022 Nepal Estudio transversal
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Intervencion vs.
control

Pacientes
ambulatorios

Subgrupo
ACCORD

No reportada
Adultos mayores
Varia
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complicaciones
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Intervenciones
nutricionales
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