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Factors Associated with Cardiovascular Risk Categories in Type 2 Diabetes Mellitus: Systematic Review
Factores Asociados a las Categorias de Riesgo Cardiovascular en la Diabetes Mellitus Tipo 2: Revision Sistematica

RESUMO

Objetivo: Investigar os fatores associados as diferentes categorias de risco cardiovascular em pessoas com diabe-
tes mellitus tipo 2. Método: Revisao sistematica conduzida entre margo e maio de 2025 nas bases PubMed, Web
of Science e Embase. Foram incluidos estudos observacionais com adultos com diabetes mellitus tipo 2 e estra-
tificacdo do risco cardiovascular em até dez anos. A qualidade metodolégica foi avaliada pela Escala Newcastle-
-Ottawa. Resultado: Cinco estudos observacionais foram incluidos. Os principais fatores associados a maior risco
cardiovascular foram hipertensao arterial, dislipidemia, controle glicémico inadequado, obesidade, idade avancada
e sexo masculino. Retinopatia diabética e niveis elevados de leptina também se associaram a maior risco. O uso
de estatinas, especialmente em alta intensidade, apresentou efeito protetor. Conclusao: O risco cardiovascular no
diabetes mellitus tipo 2 decorre da interacao entre fatores modificaveis e nao modificaveis, exigindo manejo inte-
grado e investigacao de determinantes sociais e comportamentais.
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ABSTRACT

Objective: To investigate the factors associated with different categories of cardiovascular risk in individuals with
type 2 diabetes mellitus. Method: A systematic review was conducted between March and May 2025 using the
PubMed, Web of Science, and Embase databases. Observational studies involving adults with type 2 diabetes
mellitus and cardiovascular risk stratification for up to ten years were included. Methodological quality was asses-
sed using the Newcastle—Ottawa Scale. Results: Five observational studies were included. The main factors as-
sociated with higher cardiovascular risk were hypertension, dyslipidemia, poor glycemic control, obesity, older age,
and male sex. Diabetic retinopathy and elevated leptin levels were also associated with increased cardiovascular
risk. Statin use, particularly high-intensity statin therapy, showed a protective effect. Conclusion: Cardiovascular
risk in type 2 diabetes mellitus results from the interaction of modifiable and non-madifiable factors, highlighting
the need for integrated management and further investigation of social and behavioral determinants.
DESCRIPTORS: Diabetes mellitus; Cardiovascular diseases; Risk factors; Systematic Review.

RESUMEN

Objetivo: Investigar los factores asociados con las diferentes categorias de riesgo cardiovascular en personas con
diabetes mellitus tipo 2. Método: Revision sistematica realizada entre marzo y mayo de 2025 en las bases de da-
tos PubMed, Web of Science y Embase. Se incluyeron estudios observacionales con adultos con diabetes mellitus
tipo 2 y estratificacion del riesgo cardiovascular a diez anos. La calidad metodologica se evalué mediante la Escala
de Newcastle—Ottawa. Resultados: Se incluyeron cinco estudios observacionales. Los principales factores asocia-
dos con un mayor riesgo cardiovascular fueron la hipertension arterial, la dislipidemia, el control glucémico inade-
cuado, la obesidad, la edad avanzada vy el sexo masculino. La retinopatia diabética v los niveles elevados de leptina
también se asociaron con un mayor riesgo cardiovascular. El uso de estatinas, especialmente de alta intensidad,
mostro un efecto protector. Conclusion: El riesgo cardiovascular en la diabetes mellitus tipo 2 resulta de la interac-
cion entre factores modificables y no modificables, lo que exige un manejo integral y una mayor investigacion de
los determinantes sociales y conductuales.

DESCRIPTORES: Diabetes mellitus; Enfermedades cardiovasculares; Factores de Riesgo; Revision Sistematica.
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diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

conﬁgura uma das principais con-

di¢oes cronicas associadas & mor-
bimortalidade cardiovascular em escala
global, em razio de sua elevada preva-
léncia e de sua estreita relagio com des-
fechos aterotrombéticos.! Entre as com-
plicagdes mais relevantes destacam-se a
doenca arterial coronariana, a doenca
cerebrovascular e a doenca arterial perifé-
rica, as quais contribuem expressivamen-
te para a carga clinica ¢ assistencial dessa
populacio. *

A estratificacio do risco cardiovascu-
lar em pessoas com DM2 resulta da in-
teragio entre fatores modificdveis e nio
modificdveis, entre os quais se incluem
hipertensio arterial, dislipidemia, obesi-
dade, sedentarismo, idade avancada, sexo
masculino e determinantes socioecon6-
micos. Esses componentes exercem efei-

Email: renatapassinho@gmail.com
Endereco: Praca José Bastos, s/n, Centro, Itabuna

- BA, 45.600-923

to aditivo e, frequentemente, sinérgico,
acelerando a progressio da aterosclerose
¢ agravando o prognéstico cardiovascu-
lar.>*

Nesse contexto, hipertensao arterial
¢ dislipidemia permanecem como deter-
minantes centrais do risco, especialmente
quando associadas  resisténcia 3 insulina
¢ dadiposidade visceral. A obesidade, por
sua vez, favorece inflamagio crénica, dis-
fun¢io endotelial ¢ instabilidade meta-
bélica, enquanto o sedentarismo poten-
cializa esses mecanismos patogénicos.>

A avaliagio do risco cardiovascular
pode ser realizada por critérios clinicos ¢
por ferramentas preditivas que integram
varidveis laboratoriais, hemodinimi-
cas ¢ epidemioldgicas.® A identificagio
precoce de individuos em maior risco ¢
essencial para direcionar intervengoes
intensivas ¢ multifatoriais, incluindo
controle pressérico, manejo lipidico, oti-
mizagio glicémica e modificacio do esti-
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lo de vida.”®

Além dos fatores tradicionais, con-
trole glicémico inadequado, tabagismo,
consumo de 4lcool e marcadores de mi-
croangiopatia, como retinopatia diabé-
tica, também tém sido associados a pior
prognéstico cardiovascular em individu-
os com DM2.°

Diante disso, esta revisio sistemdtica
teve como objetivo investigar os fatores
associados as diferentes categorias de ris-
co cardiovascular em pessoas com diabe-
tes mellitus tipo 2.

Critérios de elegibilidade
Inclufram-se nesta revisao sistemdtica
estudos primarios de delineamento epi-
demioldgico observacional, sem restrigao
quanto ao ano de publicacio ou idioma,
que investigaram individuos com diabe-
tes mellitus tipo 2 expostos a um ou mais
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fatores associados ao risco cardiovascular,
bem como pesquisas que apresentaram a
estratificagio do risco cardiovascular em
baixo, intermedidrio, alto ou muito alto
para um periodo estimado de dez anos.
Consideraram-se estudos
cuja populacio fosse composta por adul-
tos com idade superior a 18 anos e diag-

clegiveis

néstico de diabetes mellitus tipo 2, desde
que apresentassem avaliacao ou classifica-
¢io do risco cardiovascular em dez anos
por meio de instrumentos reconhecidos
na literatura cientifica.

Excluiram-se estudos que incluiram
participantes com doenga cardiovascular
previamente estabelecida, devido & in-
fluéncia dessa condi¢io na estimativa do
risco cardiovascular futuro.

Fontes de informacao

A busca foi realizada nas bases de da-
dos em saude Medical Literature Analysis
and Retrievel System Online (MEDLI-
NE/PubMed via National Library of Me-
dicine), Web of Science (WoS) e Excerpta
Medica Database (EMBASE).

Estratégia de busca

A estratégia foi estruturada com base
no acrénimo PECO (Populagio, Expo-
sicio, Comparador ¢ Desfecho), garan-
tindo a inclusio de todos os elementos
relevantes para o foco da revisio. A ques-
tdo desta revisao foi: Qual ¢ a associagio
entre fatores relacionados ao estilo de
vida, varidveis biolégicas ¢ determinantes
sociais e o risco cardiovascular em pesso-
as com diabetes mellitus tipo 2? Neste
caso, P representa pessoas com diabetes
mellitus tipo 2, E engloba os fatores as-
sociados ao risco cardiovascular, como
varidveis relacionadas aos hdbitos de vida,
fatores bioldgicos e sociais, C (Compara-
dor) nio se aplica, ¢ O refere-se ao risco
cardiovascular. A busca incluiu termos
controlados, como descritores MeSH
(Medical Subject Headings) no PubMed
e WoS e Emtree na EMBASE, além de
termos livres. As palavras-chave e des-
critores foram combinados utilizando
operadores booleanos ("AND" e "OR")
para aumentar a sensibilidade ¢ especifi-
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cidade da busca (Quadro 1). Os termos
¢ sindnimos foram adaptados para cada
base, respeitando as suas especificidades.
Nio foram aplicadas restri¢des quanto ao
idioma ou ano de publicac¢io, permitin-

do a inclusdo de estudos publicados até a
data de conclusao da busca. O acesso se
deu por meio da infraestrutura institu-
cional (portal de periédicos CAPES com
autenticagio CAFe).

Quadro 1 - Estratégia de busca da revisdao sistematica. Teixeira de Freitas —

Bahia, Brasil. 2025.

Estratégias
de Busca

Author(s)

PubMed

("Diabetes Mellitus, Type 2"[MeSH] OR "Type 2 Diabetes Mellitus" OR
"T2DM") AND ("Adults"[MeSH] OR "Adult" OR "18 years and older") AND
("Socioeconomic Factors"[MeSH] OR "Socioeconomic Status" OR "Income”
OR "Education" OR "Inflammatory Markers"[MeSH] OR "C-Reactive Protein"
OR "Interleukins" OR "Blood Glucose"[MeSH] OR "Glucose" OR "Hemoglobin
A1c"[MeSH] OR "Glycated Hemoglobin" OR "Blood Lipids"[MeSH] OR
"Cholesterol" OR "Triglycerides" OR "Race"[MeSH] OR "Ethnicity" OR "Skin
Color" OR "Residence Characteristics"[MeSH] OR "Urban" OR "Rural" OR
"Age Factors"[MeSH] OR "Age" OR "Elderly" OR "Sex Factors"[MeSH] OR
"Gender" OR "Male" OR "Female" OR "Hypertension"[MeSH] OR "High
Blood Pressure" OR "Polycystic Ovary Syndrome"[MeSH] OR "PCOS"

OR "Sleep Apnea Syndromes"[MeSH] OR "Obstructive Sleep Apnea" OR
"Obesity"[MeSH] OR "Overweight" OR "Smoking"[MeSH] OR "Tobacco Use"
OR "Alcohol Drinking"[MeSH] OR "Alcohol Abuse" OR "Substance-Related
Disorders"[MeSH] OR "Drug Abuse" OR "Self Medication"

Aplicado filtro: observacional study.

WoS

TS=("Diabetes Mellitus, Type 2" OR "T2DM" OR "Type 2 Diabetes" OR
"Diabetes Mellitus" OR "Adult-Onset Diabetes" OR "Metabolic Disorder")
AND TS=("Cardiovascular Risk" OR "Heart Disease" OR "Cardiovascular
Health" OR "Cardiovascular Events" OR "Atherosclerosis" OR "Myocardial
Infarction" OR "Stroke" OR "Coronary Artery Disease") AND TS=("Lifestyle
Factors" OR "Diet" OR "Healthy Eating" OR "Nutrition" OR "Physical Activity"
OR "Exercise" OR "Sedentary Behavior" OR "Smoking" OR "Alcohol Use" OR
"Substance Use") AND TS=("Biological Factors" OR "Hypertension" OR "High
Blood Pressure” OR "Obesity" OR "Dyslipidemias" OR "Inflammation" OR
"C-Reactive Protein" OR "Interleukins" OR "Blood Pressure" OR "Glucose
Levels" OR "Metabolic Syndrome" OR "Insulin Resistance") AND TS=("Social
Determinants" OR "Socioeconomic Status" OR "Income" OR "Education” OR
"Race" OR "Ethnicity" OR "Health Disparities" OR "Access to Healthcare"
OR "Neighborhood Characteristics") AND TS=("Epidemiological Studies" OR
"Cross-Sectional Studies" OR "Cohort Studies" OR "Longitudinal Studies" OR
"Observational Studies" OR "Case-Control Studies" OR "Population-Based

Studies")

EMBASE

('type 2 diabetes mellitus'/exp OR 't2dm') AND (‘adult'/exp OR '18 years and
older') AND ('socioeconomic factors'/exp OR 'education’ OR 'income' OR 'race'/
exp OR 'ethnicity') AND (‘biomarker’/exp OR 'hba1c' OR 'c-reactive protein' OR
'Idl cholesterol' OR 'waist hip ratio') AND (‘comorbidity'/exp OR 'hypertension’

OR 'obesity' OR 'dyslipidemia’ OR 'subclinical inflammation') AND ('study
design'/exp OR 'cross-sectional' OR 'cohort' OR 'case control')

Fonte: Elaborado pelos autores.

Processo de selecao

A selecao de estudos foi conduzida
em duas etapas principais: triagem ini-
cial e avaliagio detalhada. A triagem
inicial envolveu a leitura dos titulos e
resumos dos estudos recuperados e foi
realizada por dois revisores indepen-
dentes, que aplicaram os critérios de

elegibilidade previamente definidos.
Para identificar possiveis duplica-
tas, foi utilizado o software Rayyan
— Intelligent Systematic Review, o que
garantiu uma abordagem rigorosa na
identificagio de estudos relevantes.
Divergéncias na sele¢io foram resolvi-
das por consenso entre os revisores ou,
quando necessdrio, por um terceiro ava-
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liador.

A triagem inicial foi seguida pela
leitura completa dos textos dos estudos
potencialmente elegiveis, utilizando-
-s¢ uma lista de verificacio estruturada
para avaliar a aderéncia aos critérios de
inclusio e exclusio. Os estudos exclui-
dos nesta ctapa tiveram seus motivos
registrados em um quadro de exclusio.
O processo de identificagdo, triagem e
inclusio dos artigos na revisao foi deta-
lhado por meio do fluxograma Preferred
Reporting Items for Systematic Review
and Meta-Analyses (PRISMA).

Processo de coleta de dados

A extragio de dados foi realizada
com base em uma planilha padronizada
desenvolvida no Microsoft Excel, con-
tendo os seguintes campos: autor(es),
ano e local do estudo, caracteristicas da
populagio, varidveis de exposigio (fato-
res de risco cardiovascular), desfechos
(categorias de risco cardiovascular: bai-
xo, intermedidrio, alto ou muito alto),
analise estatistica utilizada, medidas de
associagio (razdo de chances, risco rela-
tivo, hazard ratio) e intervalos de con-
fianca a 95%. Os dados extraidos foram
armazenados em uma base centralizada
e backups regulares foram feitos para ga-
rantir a seguranca das informacdes.

Itens de dados

Os itens de dados extraidos dos estu-
dos incluiram varidveis relacionadas aos
fatores bioldgicos, comportamentais
e socioecondmicos associados ao risco
cardiovascular em individuos com dia-
betes mellitus tipo 2. Entre os fatores
bioldgicos, destacaram-se hipertensio
arterial, dislipidemia, obesidade, niveis
de hemoglobina glicada (HbAlc), co-
lesterol LDL, proteina C-reativa e ra-
zio cintura-quadril. Os fatores compor-
tamentais contemplaram tabagismo,
sedentarismo, padrio alimentar, pratica
de atividade fisica e consumo de 4lcool.
J4 os fatores socioecondmicos incluiram
renda, escolaridade e acesso aos servigos
de satide. Também foram coletadas in-
formagoes referentes as categorias de
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risco cardiovascular adotadas em cada
estudo, classificadas em baixo, interme-
didrio, alto e muito alto risco para even-
tos cardiovasculares em dez anos.
Adicionalmente, foram extraidos
dados metodolégicos dos estudos, in-
cluindo autores, ano de publicacio, pais
de realiza¢ao, delineamento do estudo,
caracteristicas da populacio, tamanho
amostral, instrumentos utilizados para
avaliacao do risco cardiovascular, varid-
veis analisadas, métodos estatisticos em-
pregados e principais desfechos investi-
gados. Os dados foram organizados em
planilha eletrénica padronizada, elabo-
rada previamente pelos pesquisadores,
visando garantir uniformidade, rastrea-
bilidade e confiabilidade no processo de
extragio ¢ sintese das informacdes.

Avaliacao do risco de viés dos es-
tudos

A avaliacio do risco de viés nos estu-
dos incluidos foi um passo fundamental
para garantir a validade ¢ a confiabilida-
de das conclusoes desta revisio sistema-
tica. Este processo permitiu identificar
potenciais fontes de viés metodoldgico
que poderiam influenciar a interpreta-
¢ao dos resultados. Foi utilizada a ferra-
menta Newcastle-Ottawa Scale (NOS)
para estudos observacionais.’ Ela ava-
liou aspectos como selecao dos parti-
cipantes, medicio da exposicao e des-
fechos, além do controle de fatores de
confusido. A avaliagio foi realizada por
dois revisores de forma independente,
a fim de minimizar possiveis vieses na
andlise. Qualquer discordancia foi re-
solvida por consenso ou, quando neces-
sario, com a intervengao de um terceiro
avaliador.

Medidas de efeito

As medidas de efeito consideradas
para a sintese dos estudos incluidos
compreenderam hazard ratio (HR) e
odds ratio (OR), acompanhadas de seus
respectivos intervalos de confianca de
95% (IC95%), conforme apresentados
pelos estudos originais. Essas medidas
foram utilizadas para estimar a magni-
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tude da associagio entre fatores clini-
cos, metabdlicos, comportamentais ¢
sociodemogréficos e as diferentes ca-
tegorias de risco cardiovascular em in-
dividuos com diabetes mellitus tipo 2.
Nos estudos que empregaram modelos
multivariados, as medidas de efeito de-
rivaram principalmente de regressao de
Cox e regressio logistica. J4 os estudos
que realizaram andlises descritivas ou
bivariadas tiveram scus achados apre-
sentados conforme os métodos estatisti-
cos adotados pelos autores, sem padro-
nizagio de medidas compardveis.

Métodos de sintese

A sintese dos estudos incluidos foi
realizada de forma narrativa e descriti-
va, considerando as caracteristicas me-
todoldgicas, clinicas e epidemioldgicas
das investiga¢des selecionadas. Os da-
dos foram organizados em quadro si-
néptico contendo informagdes referen-
tes aos autores, ano de publica¢io, local
de realiza¢ao do estudo, idade média da
populagio, sexo, fatores associados ao
risco cardiovascular, métodos de analise
estatistica, medidas de efeito utilizadas,
valores das estimativas, intervalos de
confianca de 95%, classificagio do risco
de viés e categoria de risco cardiovascu-
lar identificada em cada estudo.

Posteriormente, os estudos foram
agrupados conforme os fatores associa-
dos ao risco cardiovascular em indivi-
duos com diabetes mellitus tipo 2, con-
templando varidveis bioldgicas, clinicas
¢ comportamentais. As medidas de efei-
to reportadas, incluindo hazard ratio
(HR) ¢ odds ratio (OR), acompanhadas
de seus respectivos intervalos de con-
fianca de 95%, foram descritas ¢ compa-
radas qualitativamente, respeitando as
particularidades metodolégicas de cada
investigacao.

Nio foi
vido ao reduzido nimero de estudos

realizada metandlise de-

incluidos e 4 elevada heterogeneidade
metodoldgica observada entre eles, es-
pecialmente quanto aos delineamentos,
métodos estatisticos empregados, varid-
veis analisadas, instrumentos de estrati-

2026; 18(113); 20928-20945 = saiidecoletiva 20931



https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt
https://doi.org/10.36489/saudecoletiva.2026v18i113p20928-20945

Revisao de Literatura

Campos CG, Barreto JC, Silva Silva AG, Escudeiro AF, Machado LSS, Santana LAS, Passinho RS
Fatares Associados as Categorias de Risco Cardiovascular em Diabetes Mellitus Tipo 2: Revisao Sistematica

ficacao do risco cardiovascular e medi-
das de efeito reportadas. Ademais, parte
dos estudos apresentou apenas andlises
descritivas ou bivariadas, sem estima-
tivas compardveis, o que inviabilizou a
combinacao quantitativa dos resultados
de forma estatisticamente robusta ¢ me-
todologicamente apropriada.

Avaliacao da certeza da evidéncia
A qualidade metodoldgica dos estu-
dos observacionais incluidos foi avalia-
da por meio da Newcastle-Ottawa Scale
(NOS)™, instrumento amplamente uti-
lizado para analise do risco de viés em
estudos observacionais. A escala con-
a selegao
dos participantes, comparabilidade en-

templa critérios relacionados

tre os grupos ¢ avaliacio dos desfechos
ou exposicoes. Estudos com pontuagio
igual ou superior a sete pontos foram
classificados como de baixo risco de
viés.

Selecao dos estudos

A estratégia de busca nas bases de da-
dos identificou 29.365 registros: 27.451
da PubMed, 1.755 da Embase ¢ 159 da
Web of Science. Apds a remocio de es-
tudos excluidos pré-triagem e duplica-
tas, 2.703 permaneceram para triagem
por titulos ¢ resumos, dos quais 2.676
foram excluidos por nao atenderem aos
critérios de elegibilidade. Vinte e sete
estudos seguiram para leitura na inte-
gra, sendo excluidos aqueles sem acesso
gratuito ao texto completo (n=2), com
contetido apenas parcial (n=5) ou sem
classificacio de risco cardiovascular
conforme os critérios definidos (n=14).
Ao final, cinco estudos preencheram
todos os critérios e compuseram a sinte-
se qualitativa desta revisao sistemdtica.
O processo completo de identificacio,
triagem, elegibilidade ¢ inclusao dos es-
tudos estd apresentado na Figura 1.
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Figura 1 - Fluxograma do processo de indentificagao, triagem, elegibilidade

e inclusao dos estudos, Teixeira de Freitas, Bahia, Brasil, 2026
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Fonte: Elaborado pelos autores (2026), com base nas recomendagoes do PRISMA.

Caracteristicas dos estudos

Esta revisao sistemdtica incluiu cinco
estudos observacionais conduzidos em
Suécia, Singapura, Vietnd, India ¢ Espa-
nha, publicados entre 2015 ¢ 2022. As
amostras abrangeram adultos de ambos
os sexos, com idade média de 40 a 77
anos. A maioria dos estudos empregou
andlises multivariadas (regressio de
Cox ¢ logistica) para avaliar a associa-

¢do entre fatores clinicos, metabdlicos
¢ comportamentais ¢ o risco cardiovas-
cular no DM2. Dois estudos utilizaram
apenas andlises descritivas ¢ bivariadas.
Os principais fatores investigados in-
cluem hipertensao arterial, hemoglo-
bina glicada, obesidade, perfil lipidico,
tabagismo, menopausa, retinopatia, in-
dice de massa corporal e uso de estatinas
(Figura 2).

Figura 2 - Fatores associados ao risco cardivascular no diabetes mellitus

tipo 2, Teixeira de Freitas, Bahia, Brasil, 2026

Resultados dos estudos segundo autoria, Iocal, andlise, medida de ass0ciagao e classiicagao 0o fisco cardiovascular.
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Risco de viés nos estudos

A avalia¢do do risco de viés dos estu-
dos incluidos foi realizada por meio da
Newcastle-Ottawa Scale (NOS)', consi-
derando os dominios sele¢ao, compara-
bilidade e desfecho/exposicio. Todos os
estudos apresentaram pontuacio entre
oito e nove pontos, sendo classificados
como de baixo risco de viés. Dois estu-
dos Vavruch et 2/.'!, Riandini et al.'* e
Alduraywish et al.’® obtiveram pontua-
¢io mdxima na escala, enquanto outros
dois Nguyen ¢z al® ¢ Sharma et al*
apresentaram pequenas limitagdes re-
lacionadas aos critérios de comparabili-
dade ¢ avaliagao do desfecho/exposicio.
De forma geral, os estudos demonstra-
ram adequada qualidade metodolégica
para compor a sintese da revisio.

Resultados dos estudos individu-
ais

Os estudos incluidos identificaram
distintos fatores associados ao risco car-
diovascular no DM2. Os fatores biol4-
gicos e clinicos mais frequentes foram
idade avancada, sexo masculino, hiper-
tensao arterial, elevagio da hemoglobi-
na glicada, dislipidemia, obesidade, re-
tinopatia e aumento da pressdo arterial
sistdlica. Varidveis comportamentais,
como tabagismo e etilismo, também
foram investigadas. Quanto as medi-
das de efeito, trés estudos apresentaram
estimativas quantitativas (HR ou OR)
com intervalos de confianca de 95%,
enquanto dois estudos restringiram-se
a andlises descritivas ou bivariadas, sem
medidas ajustadas de associagio.

Resultados das sinteses

A sintese qualitativa evidenciou as-
sociacio entre multiplos fatores clini-
cos, metabdlicos ¢ comportamentais ¢
o aumento do risco cardiovascular no
DM2. Predominaram fatores modifi-
cdveis: controle glicémico, pressio ar-
terial, perfil lipidico ¢ obesidade, além
de fatores nio modificdveis, como idade
e sexo. A metandlise foi inviabilizada
pelo reduzido nimero de estudos ¢ pela
clevada heterogeneidade metodolégica
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quanto a delineamentos, instrumentos
de estratificacao de risco, varidveis, mé-
todos estatisticos ¢ medidas de efeito.
Apenas trés estudos apresentaram me-
didas de efeito compardveis, limitando
a sintese quantitativa robusta.

Viés de publicacao

Nio foi possivel realizar avaliagio
formal de viés de publica¢io, como ins-
pecio visual de grafico de funil ou testes
estatisticos, devido ao reduzido nimero
de estudos incluidos. Para minimizar
possiveis vieses, adotou-se busca em
multiplas bases de dados, estratégias de
busca amplas e aplicagio rigorosa dos

critérios de elegibilidade pré-definidos.

Certeza da evidéncia

A certeza da evidéncia foi avaliada
narrativamente, considerando quali-
dade metodoldgica, consisténcia dos
achados, precisao das estimativas e he-
terogencidade entre os estudos. Embo-
ra os estudos apresentassem baixo risco
de viés pela Newcastle-Ottawa Scale, a
predominincia de delineamentos ob-
servacionais, o numero reduzido de
investigagoes ¢ a diversidade metodol4-
gica limitaram a robustez da evidéncia

disponivel (Figura 3).

Figura 3 - Avaliacao do risco de viés dos estudos incluidos pela Newcastle-

Ottawa Scale, Teixeira de Freitas, Bahia, Brasil, 2026
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Fonte: Elaborado pelos autores (2026), com base na avaliagio dos estudos incluidos. NOS = Newcastle-
-Ottawa Scale. Selegio: 0-4 pontos; companilidade: 0-2 pontos; desfecho/exposigao 0-3 pontos.

A presente revisio sistemdtica, ba-
seada em cinco estudos observacionais
realizados entre 2015 e 2022, eviden-
ciou que hipertensdo arterial, dislipi-
demia, controle glicémico inadequado,
obesidade, idade avangada e sexo mas-
culino se associam de forma consisten-
te as categorias mais clevadas de risco
cardiovascular em individuos com dia-
betes mellitus tipo 2; adicionalmente,
retinopatia diabética ¢ niveis séricos
aumentados de leptina sugerem valor
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progndstico, enquanto o uso de esta-
tinas, sobretudo em alta intensidade,
mostrou efeito protetor, reforcando o
cardter multifatorial e sinérgico do risco
cardiovascular nessa populagao.’>!®

A hipertensao arterial ¢ a elevagao
da pressao arterial sistélica mostraram
associagao consistente com maior ris-
co cardiovascular em individuos com
DM2. Em Vavruch ez 4l.,'"! cada incre-
mento de 10 mmHg na pressio sistélica
associou-se a maior risco de cardiopatia
isquémica, enquanto Alduraywish ez
al.”® identificaram a hipertensiao como
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varidvel relacionada a categoria de alto
risco cardiovascular.

As diretrizes da American Diabetes
Association (ADA) de 2021 destacam a
hipertensio arterial como fator modifi-
cével central no manejo cardiometabé-
lico do DM2, recomendando seu con-
trole rigoroso; no contexto da sindrome
CKM, sua relevancia decorre da inte-
ragio com resisténcia 2 insulina, infla-
magio crdnica ¢ disfuncio renal, o que
justifica abordagem precoce ¢ integrada
para reducio do risco cardiovascular
global.”'® A dislipidemia, particular-
mente o LDL-colesterol elevado, tam-
bém se associou de forma consistente ao
aumento do risco cardiovascular, com
incremento de 1 mmol/L relacionado a
maior risco de cardiopatia isquémica ¢
LDL > 2,6 mmol/L associado a maior
risco de amputagio de membros inferio-
res, evidenciando impacto tanto coro-
nariano quanto vascular periférico.'"'?

A doengca arterial periférica ¢ a in-
suficiéncia venosa cronica representam
manifestagoes vasculares relevantes em
individuos com DM2, frequentemente
subestimadas na prética clinica e asso-
ciadas a maior carga de morbimortali-
dade cardiovascular.!"!¥ Nesse contexto,
o consenso ADA/ European Association
Jfor the Study of Diabetes (EASD) de
2022 recomenda a prioriza¢io da tera-
pia hipolipemiante com estatinas em
pacientes de alto risco, com metas de
LDL individualizadas conforme o perfil
cardiovascular."”

O controle glicémico inadequado,
especialmente HbAlc 2 7%, associou-
-se a maior risco cardiovascular em dois
estudos, com relacao a complicagoes de
membros inferiores e & classificacio em
alto risco.'>!® Embora Vavruch ez 4/l
nao tenham observado associagao es-
tatisticamente significativa no modelo
multivariado, o conjunto dos achados
reforca a relevincia da hiperglicemia
cronica na estratificacio do risco car-
diovascular em DM2.

O autocuidado inadequado, incluin-
do irregularidade alimentar e baixa ade-
$30 a0 monitoramento glicémico, asso-
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cia-se a pior controle glicémico ¢ maior
risco cardiovascular em individuos com
DM2.2° Em consonincia, o consenso da
ADA e da EASD, de 2022, recomenda
que metas glicémicas individualizadas
conforme o perfil de risco cardiovascu-
lar ¢ as preferéncias do paciente, com
priorizagio de firmacos cardioprote-
tores em individuos de maior risco.!
Estudos em atencdo primdria também
mostram que uma parcela expressiva
dos pacientes nio atinge simultanca-
mente as metas glicémicas, pressoricas e
lipidicas, evidenciando a complexidade
do mancjo multifatorial.*!

A obesidade associou-se A catego-
ria de muito alto risco cardiovascular
em individuos com DM2 (OR: 2,33;
1C95%: 1,13-4,81),® tendo o indice
de massa corporal ¢ a circunferéncia da
cintura figurado entre as variaveis asso-
ciadas na andlise bivariada.'* Seu papel
fisiopatoldgico decorre da obesidade
visceral, que promove resisténcia insu-
linica, inflamagio crénica de baixo grau
¢ disfuncio endotelial, elos centrais
entre o DM2 e eventos cardiovascula-
res maiores.”” A leptina, secretada pelo
tecido adiposo proporcionalmente 2
massa adiposa, foi identificada como
fator independente associado & car-
diopatia isquémica em homens com
DM2 (HR: 1,30; 1C95%: 1,05-1,61),
associagio nio replicada em mulheres
(HR: 1,02; IC95%: 0,87-1,19)."" Esse
achado sugere que a leptina pode atuar
como biomarcador de disfungao cardio-
metabdlica com especificidade sexual,
ampliando possibilidades de estratifica-
¢ao de risco para além dos indicadores
antropométricos convencionais.''

A utilidade clinica de biomarcadores
cardfacos nessa populagio foi corrobo-
rada por estudo que demonstrou rele-
vancia do NT-proBNP na identificagio
de comprometimento cardiaco subcli-
nico em pacientes ambulatoriais com
DM2, mesmo na auséncia de sintomas
evidentes de insuficiéncia cardiaca, qua-
lificando a estratificagio do risco tanto
na atengao primaria quanto na especia-
lizada.??

Idade avangada ¢ sexo masculino
foram consistentemente associados ao
maior risco cardiovascular. Na andlise
ajustada de um dos estudos incluidos,
cada incremento de um ano na idade
associou-se a maior risco de cardiopatia
isquémica (HR: 1,05; 1C95%: 1,02—
1,08),"" enquanto o sexo masculino
configurou fator de risco independente
para complica¢des em membros inferio-
res (HR: 1,10; IC95%: 1,06—1,14)."
No contexto do DM2, o envelhecimen-
to relaciona-se ao acimulo progressivo
de dano vascular, & reducio da funcio
renal ¢ & maior prevaléncia de comor-
bidades, condi¢des que em conjunto,
elevam o risco cardiovascular global de
forma sinérgica.

Corroborando esses achados, o estu-
do observacional portugués PICT2RE
confirmou alta prevaléncia de doenca
cardiovascular estabelecida e de fato-
res de risco acumulados em pacientes
com DM2 acompanhados em servico
hospitalar, com predominio de indivi-
duos de faixa etdria mais avancada ¢ do
sexo masculino nas categorias de risco
mais elevadas.” Esses dados convergem
com os resultados da presente revisio
e reforcam a necessidade de estratégias
de rastreamento e intervengio precoce
nessas subpopulacoes.

A retinopatia diabética foi identifi-
cada como fator associado ao aumento
do risco de complicagdes em membros
inferiores (HR: 1,34; 1C95%: 1,25-
1,43).”2 Clinicamente, sua relevincia
decorre do fato de a retinopatia expres-
sar microangiopatia sistémica, podendo
sinalizar comprometimento vascular
em multiplos territérios, incluindo os
coronarianos ¢ periféricos. A coexis-
téncia de retinopatia com outras com-
plicagdes microvasculares , neuropatia
periférica ¢ nefropatia, amplifica o ris-
co cardiovascular ao refletir exposi¢ao
prolongada 4 hiperglicemia e a fatores
hemodinimicos deletérios.'>!> Revisio
narrativa sobre hospitalizacoes evitd-
veis em DM2 destacou que pacientes
com complica¢des microvasculares es-
tabelecidas apresentam maior risco de
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internagdes por causas cardiovasculares
passiveis de prevencio, reforcando a
necessidade de identificagio e¢ manejo
precoces dessas condi¢des como com-
ponente do cuidado integral.*

O uso de estatinas constituiu o prin-
cipal fator protetor identificado nesta
revisao. Observou-se reducao de 28%
no risco de cardiopatia isquémica entre
pacientes com DM2 em uso de estati-
nas (HR: 0,72; 1C95%: 0,54-0,95)"!,
e o uso de estatinas de alta intensida-
de associou-se a reducio expressiva na
chance de pertencer a categoria de mui-
to alto risco cardiovascular (OR: 0,03;
I1C95%: 0,01-0,05)%. Esses achados
convergem com as recomendacoes das
principais diretrizes internacionais, que
indicam estatinas de moderada a alta
intensidade como terapia de primeira
linha para reducio do risco cardiovas-
cular em pacientes com DM2 de alto ¢
muito alto risco.!®

Do ponto de vista do manejo far-
macolégico, a metformina permanece
como firmaco essencial no tratamento
do DM2, com evidéncias consolida-
das de beneficio metabdlico ¢ papel
reafirmado na abordagem do paciente
cardiorenometabdlico.”® Os inibidores
do cotransportador sédio-glicose 2 (iS-
GLT2) acrescentam protecio cardio-
vascular e renal adicional, com benefi-
cios demonstrados independentemente
do controle glicémico em pacientes com
DM2 e alto risco, incluindo aqueles
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Esta revisao apresenta limitacdes me-
todolégicas. O nimero reduzido de es-
tudos (n=5) ¢ a heterogencidade entre
delineamentos, instrumentos de risco,
varidveis e métodos estatisticos invia-
bilizaram a metandlise. Dois estudos
limitaram-se a andlises descritivas ou
bivariadas, sem estimativas ajustadas,
comprometendo a comparabilidade. A
diversidade geogréfica (Suécia, Singa-
pura, Vietnd, India e Ardbia Saudita)
amplia a representatividade, mas exige
cautela na extrapola¢ao ao Brasil, dados
os diferenciais epidemiolédgicos, socioe-
condmicos e de acesso a satde. Por fim,
a auséncia de estudos sobre determinan-
tes socioecondmicos e intervengdes nao
farmacoldgicas ¢ lacuna relevante, dado
que renda, escolaridade ¢ acesso ao cui-
dado modulam os desfechos cardiovas-
culares no DM2.132

O protocolo desta revisio foi previa-
mente registrado na plataforma Open
Science Framework (OSF), garantindo
transparéncia e rastreabilidade metodo-

légica. O registro estd disponivel sob o
DOI: https://doi.org/10.17605/OSF.
10/NXPR4.

Este estudo evidenciou que o ris-
co cardiovascular em individuos com
diabetes mellitus tipo 2 ¢ determinado
por uma combinac¢io de fatores modi-
ficiveis ¢ nio modificdveis, com desta-
que para idade avan¢ada, sexo masculi-
no, hipertensao arterial, LDL elevado,
HbAlc > 7% e obesidade. Marcadores
adicionais, como retinopatia diabética
e leptina elevada, sugerem potencial
valor prognéstico na estratificacio do
risco cardiovascular. Em contrapartida,
o uso de estatinas, sobretudo em alta
intensidade, mostrou efeito protetor
consistente.

Os achados reforcam a necessida-
de de abordagem clinica multifatorial,
precoce ¢ individualizada, com foco no
controle pressérico, lipidico e glicémi-
co, além do manejo do excesso de peso.
As limitagoes metodoldgicas dos estu-
dos incluidos, somadas 4 heterogenei-
dade entre as investigagoes, indicam a
necessidade de pesquisas longitudinais
mais robustas, com incorporacio de
determinantes sociais e biomarcadores,
para aprimorar a predicio e a prevencio
do risco cardiovascular nessa popula-
¢ao.
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