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RESUMEN

La diabetes tipo 2 es un problema que a dia de hoy supone graves problemas
para las personas, y cada vez hay mas personas con esta enfermedad. Aunque hay
muchos medicamentos que pueden regular sus efectos, algunos cientificos han
optado por investigar el efecto de vitaminas como la C y la E en la diabetes tipo 2. El
efecto de ambas tiene buenos resultados sobre el indice glucémico en personas con
esta enfermedad. Pero seria ideal encontrar cual de las dos funciona mejor sobre la
otra. Por eso en ese estudio se busca descubrir ese enigma. Analizando varios
articulos cientificos, estudios sobre la vitamina C y/o E que han realizado cientificos,
en este estudio se ha llegado a la conclusion de que no hay diferencias significativas
entre ambas vitaminas, ya que las dos tienen efectos similares en los marcadores
bioquimicos medidos como son la glucosa en ayunas, la HbA1c y la insulina en

ayunas.

ABSTRACT

Type 2 diabetes is a problem that poses serious problems for people today,
and more and more people are suffering from this disease. Although there are many
drugs that can regulate its effects, some scientists have chosen to investigate the
effect of vitamins C and E on tyoe 2 diabetes. The effect of both has good results on
the glycaemic index in people with the disease. That is why this study seeks to
uncover this enigma. By analysing several scientific articles, estudies on vitamin C
and/or E that have been carried out by scientists, this study has come to the
conclusioén that there are no significant differences between the two vitamins, as both
have similar effects on the measured biochemical markers such as fasting glucose,

HbA1c and fasting insulin.



1. INTRODUCCION

La diabetes tipo 2 es mas que un trastorno metabdlico crénico. Para
millones de personas en el mundo, es una realidad cotidiana que transforma sus
vidas. Caracterizada por niveles persistentemente altos de azucar en sangre,
resistencia a la insulina y un deterioro gradual de la funcién de las células 3
pancreaticas, la diabetes tipo 2 representa casi el 90 % de todos los casos de
diabetes a nivel mundial (Shi et al, 2020), y las cifras siguen aumentando. Se
encuentra entre las 10 primeras causas de muerte en adultos (Saeedi et al. 2019).
La asociacién americana del corazén a identificado la diabetes como un factor de
riesgo importante independiente para enfermedades cardiovasculares en hombres
y mujeres (Baliarsingh et al, 2005) algo verdaderamente preocupante. Con el
envejecimiento de la poblacion, las rutinas diarias cada vez mas sedentarias y las
dietas que se inclinan hacia los alimentos ricos en calorias y bajos en nutrientes,

esta afeccion se esta propagando a un ritmo alarmante.

Pero mas alla de las estadisticas, lo que hace que la diabetes tipo 2 sea
particularmente preocupante es el sigiloso deterioro que sufre el organismo. Lo
que esto llevara consigo es la aparicion de una nueva epidemia, caracterizada por
baja secrecién de insulina por células B de los islotes pancreaticos en el contexto
de la sensibilidad de insulina, o lo que es lo mismo, resistencia a la insulina (Roden
y Shulman, 2019). La resistencia a la insulina conlleva a una disminucién de la
insulina para transportar glucosa desde el torrente sanguineo hacia las células
(Abd El-Aal et al., 2018). Un estudio de asociacién de todo el genoma encontrd
mas de 400 variantes genéticas asociadas a la diabetes tipo 2, principalmente
relacionadas con la funcion de los islotes, pero los roles de los genes individuales
son menores y explican menos del 20% del riesgo general de la enfermedad,
segun cuentan Roden y Shulman (2019) en su estudio. Con el tiempo, aumenta el
riesgo de enfermedades cardiacas, dafno renal, problemas nerviosos y muerte
prematura (Mason et al, 2021). Uno de los mecanismos menos visibles, pero
cruciales, detras de esta progresién es el estrés oxidativo, un desequilibrio interno
que inclina la balanza hacia el dafio en lugar de la reparacién. En los ultimos afos,

4



se ha sabido que el factor importante para aumentar la produccion de radicales
libres en la diabetes es el estado hiperglucémico, que puede inducir un dafio a
través de la sobreproduccion de radicales superéxidos en la mitocondria (Ble-
Castillo et al, 2005). Ademas, estudios han demostrado que existe una relacion
entre el estrés oxidativo y la homeostasis de la glucosa (Paolisso et al. 1993).
Ocurre cuando el cuerpo produce mas especies reactivas de oxigeno (ROS) de las
que puede neutralizar. Estas moléculas inestables causan estragos en las células
y los tejidos, deteriorando gradualmente la accion de la insulina e intensificando la

alteracion metabdlica (Rafighi et al., 2013).

Lo que resulta especialmente frustrante es que la hiperglucemia (alto nivel
de azucar en sangre, factor clave en la diabetes), resultante de una secrecion
defectuosa de insulina, resistencia a la insulina, o ambas (Mazloom et al, 2001).
En realidad, alimenta este estrés oxidativo. Mediante procesos como la oxidacién
de la glucosa, se crea una especie de ciclo téxico donde el dafio alimenta la
enfermedad (Shi et al., 2020). Con el tiempo, el exceso de azucar se une a las
proteinas y grasas del cuerpo, formando lo que se conoce como productos finales
de glicacion avanzada, pequenos alborotadores bioquimicos que avivan la
inflamacion y el estrés oxidativo (Shi et al., 2020; Asbaghi et al., 2023). Y si bien
los medicamentos tradicionales para la diabetes tienen como objetivo controlar la

glucemia, a menudo hacen poco para abordar este subflujo oxidativo.

Controlar la diabetes tipo 2 no solo se trata de controlar las cifras o ajustar
la medicacion. Se trata de proteger algo mucho mas importante: la calidad de vida
de las personas. Por eso es tan importante el seguimiento de marcadores como la
glucosa en ayunas y la HbA1c (esta ultima muestra los niveles promedio de azucar
en sangre durante varios meses). Cuando estas cifras aumentan, también lo hace
el riesgo de perder la visidon, dafar los rifiones o sufrir problemas cardiacos (Mason
et al., 2021). Por eso, en los ultimos afos, investigadores y médicos han
comenzado a centrar su atencion en una linea de defensa mas natural: los
antioxidantes. En concreto, las vitaminas C y E han despertado interés debido a

su potente capacidad para neutralizar los radicales libres.

La vitamina C (acido ascorbico), un compuesto hidrosoluble, no solo ayuda
a eliminar las especies reactivas de oxigeno (ROS) y nitrégeno (RONS) reduciendo
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asi el estrés oxidativo (Sanguanwong et al, 2016) en vitro y vivo (Mason et al,
2016), sino que también regenera otros antioxidantes en el organismo.
Curiosamente, debido a su similitud estructural con la glucosa, puede incuso
interferir con la glicacién dafina de las proteinas (Dakhale et al., 2011; Rafighi et
al., 2013). Al igual que esta, la vitamina E también ayuda a mejorar estos

problemas en esta enfermedad.

La vitamina E (o-tocofenol), que se disuelve en la grasa, protege las
membranas celulares de la peroxidacion lipidica y puede alterar las vias
inflamatorias vinculadas a la resistencia a la insulina (Asbaghi et al., 2023). Dieron
con probar con la vitamina E (tocofenol). Los efectos que se observan en la
suplementacion de vitamina E sobre algunos biomarcadores y estrés oxidativo
pueden estar mediado por su impacto en la inhibicion de los eicosanoides
mediados por la ciclooxigenasa-2 y 5-lipoxigenasa y la supresion del factor nuclear
potenciador de la cadena ligera kappa de las células B activadas (Golriz et al.
2016). Los estudios muestran datos poco significativos al suplementar en estudios

a personas con diabetes tipo 2 con esta vitamina.

Numerosos ensayos controlados aleatorizados han explorado como estas
vitaminas afectan la glucemia y los marcadores oxidativos en personas con
diabetes tipo 2. Algunos cientificos e investigadores dieron con la idea de combinar
ambas vitaminas en sus estudios, viendo que por separados actuaban bien. Y el
resultado fue esperanzador, aunque no todos llegaron a las mismas conclusiones
de beneficio al consumir estas vitaminas (Kunsongkeit et al, 2019; Winterbone et
al, 2007). En un estudio con 170 pacientes con diabetes tipo 2, Rafighi et al. (2013)
descubrieron que tres meses de suplementacibn combinada mejoraron
significativamente la glucemia en ayunas, la HbA1c y la actividad de enzimas
antioxidantes clave. Los antioxidantes son compuestos que protegen a las células
del estrés oxidativo, el cual se produce por la produccién de radicales libres del
cuerpo y excede su capacidad para neutralizarlos. Estos estan implicados en la

diabetes tipo 2 (Lampousi et al., 2024).

Pero la cuestidon es que no solo se trata de suplementos. Lo que comemos
a diario importa, quizas mas de lo que creemos (Nosratabadi et al. 2023). Llevar

una vida sana, activa y una dieta equilibrada también beneficia, en parte, a reducir
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ciertas enfermedades que pueden estar relacionadas directa o indirectamente con
la diabetes tipo 2 (Ford et al. 2004).

Por supuesto, no todos los estudios cuentan la misma historia. Algunos
ensayos muestran poco o ningun beneficio, y esta inconsistencia ha generado
debate. Factores como la dosis, la duracion del tratamiento, el estado de salud de
los participantes y el disefio del estudio varian ampliamente, al igual que los
resultados. Cabe destacar que muchos estudios no controlan otras variables como
la dieta, el uso de medicamentos o los niveles iniciales de antioxidantes, lo que
dificulta la elaboracion de conclusiones firmes. Aun asi, el potencial es dificil de
ignorar. Los antioxidantes como las vitaminas C y E son relativamente econdémicos,
estan ampliamente disponibles y, en general, se toleran bien. De demostrarse su
eficacia, podrian ofrecer un complemento de bajo riesgo a los tratamientos
exigentes para la diabetes. Por eso en este estudio se va a valorar su eficacia,
tanto por separado como en conjunto y se va a determinar cual de las dos

vitaminas tiene mayor efecto sobre la otra.

2. MATERIALES Y METODOS.

2.1. Estrategia de busqueda.

A partir de una bibliografia integral, basada en la busqueda y revision de la
evidencia cientifica sobre los efectos de la vitamina C y la vitamina E sobre el
control glucémico en personas con diabetes tipo 2. “PubMed” y “Web of Science”
fueron dos plataformas de base de datos cientificas conocidas utilizadas para este
proposito. Los articulos buscados comprenden entre el afio 2000 hasta el afo
2024. Se utilizaron palabras clave en esta busqueda como pueden ser “vitamin ¢’
or “ascorbic acid”, para asi agilizar la busqueda y localizar los articulos que tienen

que ver con el contenido de esta revision.



2.2. Criterios de seleccion.

En el proceso de seleccion, se tuvieron en cuenta:

*1

I. Las palabras para la busqueda: (“vitamin*’ or “vitamin c” or “ascorbic
acid” or “vitamin €” or “tocophenol”’) and (“HbA1c” or “glycosylated hemoglobin” or
“glucose”) and (“type 2 diabetes” or “obesity” or “insulin resistance” or “metabolic
syndrome”

II.  Articulos originales, como ensayos clinicos y ensayos controlados
aleatorizados con doble ciego controlados con placebo.

lll.  Articulos publicados entre 2000 y 2024.

IV.  Articulos con acceso gratuito al texto completo.

V. Estudios en humanos.
El proceso de exclusion incluyo:

I.  Estudios que incluyeran personas menores de 18 afos.
II.  Estudios que incluyeran otro tipo de suplementacién vitaminica o similar.
lll.  Estudios en los que se incluyeran personas con otras patologias

distintas a la diabetes tipo 2.
V. Estudios con una duracidon menor a 2 semanas.

V. Personas embarazadas o con algun tipo de estado que pudiera influir en

el analisis de los marcadores de la diabetes tipo 2.
VI.  Metaanalisis y revisiones sistematicas.
VIl.  Estudios de diabetes tipo 1.

Con estos criterios, leyendo titulo y resumen se hizo una seleccion de
articulos y luego si encajaban en los criterios mencionados, se elegian para
estudiar el texto del articulo y se seleccionaban los puntos importantes y de

similitud con esta revision.



2.3. Extraccion de datos.

En cada uno de los estudios elegidos por los criterios mencionados, se
extrajeron datos como el nombre del primer autor, el tipo y el objetivo del estudio,
el aino de publicacion de este, el sexo, edad y numero de individuos que
participaron en los estudios, tanto del grupo placebo como el grupo que ingeria la
vitamina/as, los marcadores glucémicos estudiados, el pais donde se realizo el
estudio, la duracién de este (en semanas), el indice de masa corporal (IMC, en
kg/m2), la vitamina que se usaba en la suplementacion y en el caso de la vitamina

E, que tipo de vitamina E en concreto se utilizaba en el estudio.

Para recolectar todos los articulos seleccionados finales se utilizé un
diagrama de flujo PRISMA, para asi comprender el procedimiento que se ha
llevado a cabo en la eleccion de estos, y examinar la criba y seleccion en esta

revision sistematica (Page et al., 2021).

3. RESULTADOS

Se buscaron articulos entre 2000 y 2024, sobre estudios en humanos,
siendo estos ensayos clinicos y articulos originales, con acceso de texto completo

totalmente gratuito.

Estos articulos fueron seleccionados segun, la calidad metodolégica, que
generalmente se caracteriza por grandes estudios cuantitativos, articulos
originales segun el tipo de diabetes, en este caso la diabetes tipo 2 y por tener

accesibilidad al texto completo.

Se han recogido un total de 25 articulos, en los que se encuentran 24
estudios clinicos aleatorizados y estudios de control. Se cuenta con 1455
participantes divididos en grupo placebo y grupo vitamina (dependiendo de la
vitamina que se suministre en ese estudio, C, E o C+E) dependiendo de lo que se

le suministrase a cada paciente. La duracién varia en cada estudio, siendo la



duracion minima del estudio de 2 semanas, ya que menos semanas de analisis de

estos datos no se consideran significativos en este estudio.

10
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Ia Indice
Seccié . . Edad de Tamano de . .. de masa .
Autor, Afo Pais Protocolo eccion Vitamina participantes muestra: intervencion corporal Resultados QOS'S. de
’ estudiada E usada . . de vitaminas
(A) Vitamina/Placebo . . IMC
vitaminas (kg/m2)
(Semanas)
Placebo/
Ali Abd EI- Vit Not 30.9 FBS|, Vit E -
Aal et al., Palestina RCT C/vitamin specified 40-60 10/10/10/10 12 (1 2’1) HbA1|, 400mg/vit C-
2015 E/ vitamin ’ insulin| 500 mg
C+E
G_
tocopherol,
G_
tocotrienal,
B-
Baliarsingh . Vit E tocotrienol, 23,2 FBS—, Vit E - 190
etal,, 2005 India RCT  Jplacebo V- 50,5 (6.2) 9/9 8 23)  HbAl— mg/d
tocotrienol,
5-
tocopherol
and &-
tocotrienol
Baumgartner  pjjses VitE a- FBS—,  VitE-804
etal., 2017 Bajos RCT /Placebo tocopherol 57 20720 4 23,5 HbA1— mg/d
Ble-Castillo . Vit E a- 27,5 Vit E - 800
et al., 2005 Mexico RCT /Placebo tocopherol 53,3 (12.8) 13/21 6 (4,4) FBS— IU/d
. FBS— .
Boshtam et Vit E Not 24,6 . Vit E - 200
al., 2005 Iran RCT  Placebo  specified 228 (8:09) 50750 27 (36) T U/d
. . FBS— .
Bril et al., Vit E Not 33,7 ’ Vit E - 400
2019 Us. RCT  placebo  specified &2 (10) 36/32 18 (4.3) ﬂg?&lﬁz U/d
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Chen et al.,
2006

Dakhale et
al., 2011

Dalan et al.,
2020

Devanandan
et al., 2020

Evans et al.,
2003

Gholriz et al.,
2016

u.s.

India

Singapur

India

U.K.

Iran

RCT

RCT

RCT

RCT

CS

RCT

Vit C
/Placebo

Vit C
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit C
/Placebo

Vit C
/Placebo

Vit E
/Placebo

N/A

N/A

G_
tocopherol

N/A

N/A

Not
specified

50 (1)

47,05 (1,4)

56 (10)

44,9 (7,7)

52,5 (7,4)

61,8 (11,5)

15/17

33/33

84/82

68/67

10/10

30/30

12

24

36

12

35 (1)

27,3
(4,94)

23,7
(0.7)

28,9
(5.1)

30,5
(5,3)

FBS—,
HbA1c—,
Insulin—

FBS|,
HbA1c|

HbA1c—

FBS|,
HbA1c)

insulin—,
FBS—,
HbA1c—

insulin|,
FBS—

Vit C - 800
mg/d

Vit C - 1 g/d

Vit E- 268
mg/d*

Vit C - 1 g/d

Vit C - 1 g/d

Vit E - 1200
IU/d
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Hejazi et al.,
2015

Kunsongkeit
etal., 2019

Madruga et
al., 2011

Manzella et
al., 2001

Mason et al.,
2016

Mason et al.,
2019

Iran

Tailandia

Brasil

Italia

Australia

Australia

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

Vit E
/Placebo

Vit C
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit C
/Placebo

Vit C
/Placebo

Not
specified

N/A

a-
tocopherol

a-
tocopherol

N/A

N/A

47,3 (6,9)

58,8 (12,6)

>60

64,7 (4,3)

59,4 (3,5)

61,8 (6,8)

14/13

15/16

25/26

25/25

27127

16

16

16

29,05
(5,51)

>27

26,3
(4.1)

30,7
(1.1)

29,1
3.1)

FBS—,
insulin—

FBS—,
HbA1c—

FBS—,
insulin—

FBS—,
insuling,
HbA1c|

Insulin|,
FBS—,
HbA1c—

FBS|,

HbA1c—,

insulin—

Vit E - 400
lu/d

Vit C - 500
mg/d

Vit E - 800
mg/d

Vit E - 600
mg/d

VitC -1 g/d

Vit C - 1 g/d
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Mazloom et al.,

2011
Iran

Paolisso et al.,

2000 Italia
Rafighi et al., Iran
2011

Sanguanwong o
etal., 2016 Tailandia
Stonehouse et

al., 2016 Australia
Ward et al., Australia
2007

Winterbone et UK.

al.,2007

RCT

RCT

CSs

RCT

RCT

RCT

RCT

Vit C
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit C
/Placebo
Vit
E+C/Vit
C/Placebo
Vit C
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit E
/Placebo

Vit E
/Placebo

N/A

Not
specified

N/A

Not
specified

N/A

palm-
tocotrienols

G_
tocopherol,
B-tocotrienol
and 6-
tocopherol

a-tocopherol

46,8 (8,4)

57,4 (5,9)

52

51

57,7

60,5

63 (7)

62,3 (1,8)

15/15

20/20

44/40

43/40

50/50

28/29

18/18

10/9

12

12

27,9
(4,16)

27,3
(2.4)

29,7

30,2

25,5

33,8

28,4
(3,1)

29,7

FBS—

FBS—,
HbA1c—,
insulin—

FBS|,
HbA1c|

FBS|,
HbA1c)

FBS|,
HbA1c|,
Insulin|

HbA1c—,
insulin—

FBS—,
insulin—

FBS—,
insulin—

Vit C- 1
g/d

Vit E -
600 mg/d
Vit C -
266,7
mg/d
Vit E -
300mg/d

Vit C - 1
g/d

Vit E 552
mg/d

Vit E 500
mg/d

Vit E 1200
IU/d
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1, incremento; | disminucion; — no cambia; RDC, Ensayo clinico aleatorizado doble ciego controlado con placebo; CS,
estudios de control; FBS, azucar en sangre en ayunas; HbA1c, hemoglobina glicosilada, BMI; indice de masa corporal. N/A = no
aplicable. * Se ha convertido de IU a mg de la siguiente manera: 1 IU de la forma natural es equivalente a 0.67 mg de alpha-

tocopherol.

Tabla 3.1. Caracteristicas de los estudios. Los valores se expresan como media.
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Identification of studies via databases and registers

‘
J

Records removed before
screening:

Duplicate records
removed (n=10)

Records marked as
ineligible by automation tools
(n=102)

Records removed for
other reasons (n = 5R)

Records excluded**
(n=2615)

Reports not retrieved
(n =520)

Reports excluded:
Use of other vitamins (n =
545)
Little information on
vitamins C and E (n = 589)

I
d
e
n Records identified from*:
t Databases (n = 2)
i Registers (n = 4461)
f
i
c
I
Records screened
(n=4294)
c .
r Reports sought for retrieval
e (n=1679)
e
n x
i
n
g Reports assessed for eligibility
(n =1159)
—— ‘}
I o o
n Studies included in review
c (n =25)
1
u
—

Figura 3.1. Diagrama de flujo de una revision sistematica.

16



Este proyecto se centré en un examen y evaluacion exhaustivo de articulos
cientificos de 2 bases de datos cientificas: PubMed y Web of Science. La busqueda
se centrd en articulos revisados por expertos y publicados entre 2000 y 2024. Los

*0

términos empleados fueron: “vitamin*” or “vitamin ¢” or “ascorbic acid” or “vitamin
e” or “tocophenol” and “HbA1c” or “glycosylated hemoglobin” or “glucose” or

“diabetes”.

Los estudios elegidos se basaron en criterios como (1) investigacion
centrada en adultos con diagndstico de diabetes tipo 2, (2) estudios que evaluaran
el impacto de la vitamina C y/o E sobre las medidas glucémicas o el estrés

oxidativo y (3) articulos originales.

Las dosis y las duraciones variaron considerablemente, lo que hizo

interesante la comparacion.

Para la vitamina C, el rango comun fue entre 500 y 1000 mg al dia. Por
ejemplo, Dakhale et al. (2011) utilizaron 1000 mg/dia durante 12 semanas y

observaron descensos significativos en la glucosa en ayunas y la HbA1c.

La vitamina E se administraba tipicamente en dosis de entre 600 mg y 900
mg y entre 400 Ul y 1200 Ul al dia. Si bien los resultados fueron algo mas
heterogéneos., es decir, se encontraron pocos efectos significativos comparando

con la vitamina C.

Los participantes eran en su mayoria adultos de mediana edad, a menudo
entre 40 y 62 afos, con diabetes tipo 2. Los niveles basales de HbA1c solian ser
superiores al 7%, lo que refleja un control glucémico entre deficiente y moderado.
Se excluyd generalmente a personas con otras enfermedades graves o en

tratamiento con insulina para reducir los factores de confusion.
En todos los estudios, los principales parametros medidos incluyeron:

e Glucemia en ayunas: para los niveles de azucar en sangre a corto plazo.

e HbA1c: para obtener una vision a mas largo plazo, durante
aproximadamente 2 0 3 meses.

e |Insulina en ayunas y HOMA-IR: como indicadores de la eficacia del

cuerpo para utilizar la insulina.
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e Biomarcadores de estrés oxidativo: como MDA y SOD, que ofrecen
pistas sobre el dafio interno y la capacidad antioxidante. Aunque estos
parametros son importantes, no todos los estudios los realizaron, por lo

que en este trabajo han sido obviados.

3.1. Técnicas utilizadas

Estos se evaluaron mediante técnicas de laboratorio consolidadas:
radioinmuno ensayos de doble anticuerpo (Manzella et al. (2001) o con la técnica
ELISA (Winterbone et al. 2007) para insulina, Kit disponible comercialmente como
el “Glycohemoglobin HbA1c Test” (Bascil et al, 1998) para HbA1c, la glucosa se
midié con el método oxidativo de glucosa (Manzella et al. 2001; Winterbone et al.
2007) y ensayos espectrofotométricos para estrés oxidativo, ademas de técnicas
como inmunoensayos de inhibiciéon turbidimétrica (TINIA en sangre entera
hemolizada (Sanguanwong et al, 2016). Ademas, usaron programas informaticos
para determinar el nivel de correlacién entre un parametro y las vitaminas que
usaron en cada uno de los estudios. Para medir los niveles de las enzimas en la
sangre se usaron técnicas como la técnica ELISA (Golriz et al. 2016). Otras
técnicas que utilizaron para medir la cantidad de macronutrientes y micronutrientes
en los pacientes del estudio fueron mediante el software de nutricion intravenosa
(Golriz et al. 2016).

Para el analisis de todos estos datos, algunos estudios algunos programas
como el software SOLO (Paolisso et al, 2000) o con IBS SPSS statictics version
19.0 y Stata (Dalan et al, 2020).

3.2. Marcadores bioquimicos analizados

Dado que los estudios variaban en muchos aspectos (diferentes dosis,

duraciones y perfiles de los participantes), se utilizd un enfoque de sintesis
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narrativa en lugar de un metaanalisis estadistico. Esto permiti6 una comparacién
mas profunda, caso por caso. Empezaron a surgir patrones: las personas con
niveles basales mas altos de glucosa en sangre o niveles de antioxidantes mas

bajos tendian a obtener mayores beneficios en las vitaminas.

3.2.1. Glucosa en sangre en ayunas

Uno de los patrones mas claros que surgieron de los estudios fue la
disminucién de la glucemia en ayunas tras la suplementacion con la vitamina C,
especialmente cuando se tomdé en dosis de 500 mg al dia 0 mas y durante un
periodo considerable (seis semanas 0 mas). Aunque no todos los estudios reflejan
esa mejora en la glucemia en sangre, es cierto que estos resultados muestran

mejoras notables.

Por ejemplo, Dakhale et al. (2011) informaron una mejora notable: los
participantes que tomaron 1000 mg de vitamina C al dia vieron disminuir sus
niveles de glucemia en ayunas de aproximadamente 151mg/dL a 136 mg/dL en

tan solo 12 semanas. Se trata de un cambio significativo.

Otro articulo, de Devanandan et al (2020), también relata la mejoria tras
tomar vitamina C en los niveles de glucosa en sangre. Llegan a la conclusién de

que existe correlacion entre esta vitamina y la mejora de la diabetes 2.

Sin embargo, en otro estudio de Kunsongkeit et al. (2019), demostraron que
no existe una mejoria significativa entre el grupo de placebo y el que consumia
vitamina C, quedando los niveles de ambos grupos casi en las mismas

condiciones.

Por otro lado, en lo que respecta a la vitamina E por si sola, muchos estudios
no vieron diferencias significativas en los niveles de glucosa en sangre, como el
estudio de De Oliveira et al, (2011), que no observaron diferencias significativas
entre los grupos placebo y los que tomaban la vitamina, llegando a la conclusion
que no aportaba nada a esta enfermedad. Al igual que pasa en el estudio de
Gholriz et al. (2016), en el que no demostraron que hubiera relacidon entre esta
vitamina y la mejora en los niveles de glucosa en sangre. Otro estudio un poco

mas diferente, de Ward et al, (2007), que consistié en la mezcla de varios tipos de
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tocofenoles, podria haber llegado a una conclusion diferente, por el uso de varios
tipos, pero el resultado fue el mismo que los otros estudios similares, la glucosa en
sangre no sufrié ningun cambio significativo, a pesar de este conjunto de vitaminas

que ingirieron los participantes de este estudio.

En estudios en los que combinaban ambas vitaminas, como el estudio de
Rafighi et al. (2013), se observaron mejoras en la concentracion de glucosa en
ayunas en el torrente sanguineo. Al igual que el estudio de Abd El-Aal et al (2015),

gue muestra mejoria en este parametro bioquimico.

3.2.2. HbA1c

La HbA1c, el marcador que refleja el promedio de glucemia durante los
ultimos dos o tres meses, también respondié bien a la vitamina C en multiples

estudios. De hecho, fue uno de los resultados mas alentadores.

Dakhale et al. (2011) descubrieron que la HbA1c de los participantes
disminuyo del 8,6% al 7,8% tras tres meses con 1000 mg de vitamina C. Este
cambio puede reducir significativamente el riesgo de complicaciones a largo plazo.
Al igual que el estudio de Devanandan et al. (2020), que también encontraron una
disminucién en los niveles de HbA1c, apoyando su teoria de que la vitamina C

podria ayudar en estos casos a mejorar la enfermedad de diabetes tipo 2.

Pero al igual que pasaba con los niveles de glucosa en sangre en el estudio
de Kunsongkeit et al. (2019), tampoco vieron cambios significativos en este
marcador bioquimico, llegando a la conclusién de que la vitamina no proporcionaba
ningun tipo de efecto significativo entre los efectos que producen la

suplementacion de esta vitamina en el indice glucémico.

En cuanto a la vitamina E, si se observaron mejoria en este marcador en
concreto, como en el estudio de Manzella et al. (2001), en donde determinaron que
esta vitamina si tenia efectos significativos en la mejora de la HbA1c en el grupo
que tomaba vitamina E, en comparacién con el grupo de placebo. Sin embargo,
estudios como el de Stonehouse et al, (2016) o Dalan et al, (2020), no observaron
efectos significativos en este marcador bioquimico, llegando a la conclusion que

esta vitamina no tiene efectos en el indice glucémico.
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Articulos en los que combinaban ambas vitaminas, como el de Rafighi et al.
(2013) mostro una reduccion de la HbA1c del 8,5% al 8,2% con tan solo 500 mg/dia

durante seis semanas.

3.2.3. Insulina

Si bien no todos los estudios analizaron la insulina, pero los que si lo hicieron
encontraron resultados interesantes y esperanzadores. Dakhale et al. (2011)
mostraron una reduccion en la insulina en ayunas (de 16,5 a 13.2 pUl/mL) después

de la administracion de vitamina C sola.

Sin embargo, Rafighi et al. (2013) no observaron un cambio significativo en
la insulina con su intervalo de dosis mas baja y mas corta, lo que posiblemente
indica que tanto la dosis como la duracién son importantes. Curiosamente, los
datos observacionales de Ford et al. (2004) sugirieron que las personas con niveles
mas altos de vitamina E en sangre también tendian a tener niveles mas bajos de
insulina, lo que sugiere una posible relacion entre el estado antioxidante y la

sensibilidad a la insulina.

Otro estudio, como el de Manzella et al (2001), aunque no vieron diferencias
significativas entre los grupos de placebo y los que ingerian vitamina E, si
observaron una disminuciéon en la concentracion de insulina. Al igual que
Winterbone et al. (2007) que también estudiaron los niveles de insulina, pero ellos
no llegaron a una conclusion significativa sobre algun tipo de efecto de la vitamina

E y una mejora en este marcador glucémico.

4. DISCUSION.

Este estudio quiere llegar a un objetivo, que es el determinar si estas
vitaminas tienen un efecto significativo en algunos marcadores bioquimicos de la
diabetes como son la HbA1c o los niveles de glucosa en sangre en ayunas y asi

como observar cual de las dos vitaminas tiene mas efecto que la otra.
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Analizando cada uno de los articulos seleccionados, se puede llegar a una
conclusion confusa. Esto se debe a que como se ha observado en los resultados
de la tabla 1, la vitamina C y/o la vitamina E ayudan a mejoras estos niveles en
personas con diabetes tipo 2, pero también se ha podido comprobar que hay otros
muchos articulos que determinan que la suministracion de estas vitaminas no tiene
efectos significativos en las personas con diabetes tipo 2. Por lo que a la conclusion
que se llega es que, aunque si hay mejoras en el indice glucémico, muchos
concluyen que no tiene ninguna relacion la suplementacion de vitaminas C y/o E

con la mejora del indice glucémico.

La respuesta a la pregunta de si la vitamina C y E pueden ayudar a las
personas con diabetes tipo 2 a sentirse mejor, o a controlar su condicion parece
ser que quizas si pueden conseguirlo. Ademas, con estos resultados, se puede
llegar a la conclusion final de que ninguna de las dos vitaminas tiene mayor efecto
sobre la otra, porque ambas tienen resultados similares, si no iguales, sobre los
marcadores bioquimicos estudiados, dando a entender que las dos funcionan de

la misma manera.

Sobre la vitamina C, los hallazgos son bastante alentadores. Un estudio tras
otro, en particular aquellos que utilizaron dosis de alrededor de 1000mg/dia
durante al menos ocho a doce semanas, las personas con diabetes tipo 2
mostraron mejoras en la glucemia en ayunas, la HbA1c e incluso la insulina
(Dakhale et al. 2011; Rafighi et al. 2013). No son detalles insignificantes, son

marcadores que definen si alguien esta controlando su diabetes o no.

El efecto de la vitamina C no se limita a las cifras, sino al porqué. Parece
ayudar a reducir el estrés oxidativo, que en la diabetes es un problema silencioso,
dafiando las células e interrumpiendo la funcién de la insulina. La vitamina C, en

cierto modo, disminuye este gran problema.

La vitamina E cuenta una historia mas discreta, pero no insignificante. Sus
efectos sobre la HbA1c y el control de la glucosa fueron un poco mas modestos y
variables, pero aun asi sugieren que podria ser util, especialmente en personas
con alto estrés oxidativo o bajos niveles de antioxidantes (Manzella et al. (2001).
Es un antioxidante liposoluble, por lo que actua en lugares donde la vitamina C no

puede, como protegiendo las membranas celulares del dafo. En cierto sentido,
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complementa a la vitamina C en lugar de competir con ella. Pero es cierto que los
estudios realizados con esta vitamina han obtenido menos resultados positivos,
llegando a la conclusién que no tiene efecto en la mejora de las personas con

diabetes tipo 2.

Lo realmente interesante surge cuando ambas vitaminas se utilizan juntas.
El estudio de Ford et al. (2004) llegé a la conclusion que, si habia efectos
significativos cuando se suplementaba a las personas con diabetes 2 con ambas
vitaminas, excepto en los niveles de insulina. Y si bien los suplementos son una
opcion, lo que comemos a diario es igual de importante o incluso mas. Estudios
observacionales como el de Ford et al. (2004), descubrieron que las personas que
naturalmente tenian niveles mas altos de vitamina C y E en la sangre o en la dieta
tendian a tener un mejor control glucémico. Esto no es solo una coincidencia, habla
tanto del poder de las decisiones diarias como el agregar mas frutas y verduras a

nuestras comidas.

Un metaanalisis de Lampousi et al, (2024), en el que se analizo el efecto de
las vitaminas C y E, llegaron a la conclusién de que pueden suponer un cambio en
la enfermedad de la diabetes 2. Aun asi, este metaanalisis no es del todo
concluyente, ya que la mayoria de sus estudios seleccionados evaluan la vitamina
C segun la ingesta dietética, no como en este estudio que muestra resultados de
articulos que han evaluado la suplementacion de la vitamina. Por otro lado, para
evaluar la resistencia a la insulina, se us6 el mismo método, que puede llevar a
fallos a la hora de llegar a una conclusién soélida sobre el estudio en cuestién. Al
final los resultados que vuelca en su estudio no son fiables y no dan la confianza

para creer en todo lo que se recoge en el trabajo realizado por estos cientificos.

Aunque es cierto que los estudios escogidos varian bastante, como en las
dosis, en la duracion del estudio y en el tipo de pacientes. Pero hay suficiente base
cientifica para avalar estos datos independientemente de la diferente eleccion de

estos puntos.

Todo esto nos lleva a que las vitaminas C y E, nutrientes que muchas
personas pasan por alto, podrian ofrecer un apoyo real y practico para el control
de la diabetes tipo 2, no en lugar de la medicacion, sino junto a ella.
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Sin embargo, hay estudios que avalan que la ingesta excesiva de acido
ascorbico puede interferir en la medicidn de glucosa y dar una falsa hipo o
hiperglucemia cuando esta se mide con dispositivos de monitoreo de glucosa en
sangre. Aunque no hay tantos estudios que revelen este dato, esta bien tenerlo en

cuenta cuando se pretende medir este parametro en la sangre (Kim et al. 2012).

Otros estudios, como el de Gillani et al. (2017), en el que demostraron que
la suplementacion de acido ascérbico con metformina es mas efectivo para reducir
los problemas que provoca la diabetes tipo 2. Aun asi, no es determinante este
estudio, al igual que otros como el de Abd El-Aal et al (2018), que también
determinaron que ambas vitaminas, junto a la metformina mejoraban el indice
glucémico en personas con diabetes tipo 2, aunque con necesidad de seguir

profundizando en estas técnicas y en estos temas.

Esta suplementacion hay que estudiarla, pero para mejorar estos
parametros de la diabetes tipo 2, se ha observado en ciertos estudios que es
necesario, ademas, seguir una dieta y seguir una vida activa para mejorar aspectos
de la enfermedad (Paula et al. 2015).

Siguiendo en esta linea de investigacion, las investigaciones futuras
deberian seguir centrandose en ensayos clinicos largos y bien disefiados con
protocolos claros. Esto es para comprender como interactuan estas vitaminas con
los medicamentos, qué dosis son realmente efectivas y qué pacientes se
benefician mas para llegar a una conclusién real sobre los efectos que pueden
tener estas vitaminas en las personas con diabetes 2 y sobre cual de las dos
vitaminas realmente funciona mejor que la otra, para asi determinar unas pautas
de suplementacion de ese antioxidante y mejorar los niveles de parametros

glucémicos de las personas con esta enfermedad.

4.1. Limitaciones y fortalezas del estudio.

Aunque en este estudio se han recolectado diversos articulos con

resultados consistentes, hay aspectos que pueden no llegar a ser concluyentes.

El numero de participantes por estudio, puede ser un factor limitante a la

hora de obtener un resultado fiable y extrapolable a experimentos en la vida real,
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ya que hay articulos con un numero de participantes reducido hasta a 18
personas. Ademas, también influye la diversidad de edades que hay en estos
estudios, ya que muchos estudios trabajan con personas mayores de 60 afnos
mientras que otros tienen a personas con 30 afos o incluso menos edad. Esto

puede influir en el resultado, ya que no se ha podido controlar.

Ademas, otro punto que tampoco se ha podido controlar es la dosis que se
administraba de las vitaminas, ya que hay muchos que utilizaban dosis de
vitamina C de 500 mg/dia y otros que utilizan 1g/dia. Al igual pasa con la vitamina
E, que hay estudios que suministran 200IU/dia y hay otros que llegan a
suministrar hasta 1200 |U/dia. Estos datos no se han podido regular y hacen mas

dificil controlar los resultados.

Aunque los articulos muestren estas limitaciones, también podemos
destacar sus puntos fuertes, como es el hecho de que este tipo de analisis nunca
antes se habia hecho. Esto conlleva que se pueda abrir una nueva linea de
investigacion para llegar a la conclusion de la pregunta que se formula en este

estudio, y asi llegar a tener un control de la diabetes tipo 2.

5. CONCLUSION.

Con los principales descubrimientos de los articulos originales que se
plasman en este trabajo, se puede concluir que, no hay diferencias entre estas dos
vitaminas, ya que, aun variando el rango de tiempo, la dosis, la edad y muchos
otros factores, los resultados siguen siendo los mismo obteniendo que mejoran
aspectos en la enfermedad de la diabetes 2. El estudio de estas vitaminas sigue
siendo necesario, ya que no hay estudios de este tipo de investigacién como es el
descubrimiento de cual de las dos vitaminas actua mejor sobre la otra, para asi
llevar a estudio la vitamina que actue mejor y aplicarla a tratamiento para mejorar

la diabetes tipo 2.
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