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Objetivos del estudio:
Examinar la asociacién entre el IMC y el indice de vacunacion de COVID-19, la efectividad de la vacuna vy el
riesgo de enfermedad grave por COVID-19 después de la vacunacién.

Contexto del estudio:

La obesidad constituye un factor de riesgo independiente para infeccién grave por COVID-19. Existen diversos
mecanismos que pueden explicar este hallazgo y, entre otros, las alteraciones del sistema inmunoldgico
asociadas a la obesidad, como la disfuncién de células T, pueden tener un papel relevante. En poblacion
general la vacunacion ha demostrado un elevado nivel de proteccion frente a infeccién grave por COVID-19,
pero es bien conocido que en otras enfermedades infecciosas como la gripe estacional la efectividad de la
vacunacion es menor en pacientes con obesidad. Por tanto, son necesarios estudios que valoren la efectividad
de la vacunacion frente a COVID-19 en poblaciones de riesgo como los pacientes con obesidad.

Poblacion de estudio:

Se trata de una gran cohorte inglesa de mas de 9 millones de personas mayores de 18 afios, de los cuales un
80,7 % recibieron entre 1 y 3 dosis de vacuna para COVID-19 durante los afios 2020 y 2021. Los datos de
evolucidn de la poblacién estudiada se obtuvieron a partir de una gran base (QResearch) derivada de registros
de salud provenientes de atencién primaria.

Resultados:

Aunque se encontrd una heterogeneidad significativa entre los grupos de IMC (indice de masa corporal), la
proteccion contra la enfermedad grave de COVID-19 (referida como ingreso hospitalario y muerte,
comparando personas que fueron vacunadas versus aquellas que no lo fueron) fue alta después de 14 dias o
mas desde la segunda dosis (normopeso OR: 0,34; sobrepeso: 0,32; obesidad: 0,32). La proteccién frente a
enfermedad grave por COVID-19 en personas con sobrepeso y obesidad fue similar a la de aquellos con peso
saludable. En la cohorte vacunada hubo asociaciones lineales significativas entre IMC y hospitalizacién y
muerte por COVID-19 después de la primera dosis, y en forma de “J” después de la segunda dosis, con un
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riesgo significativamente mas elevado con IMC muy bajos (p. ej. 18 kg/m?) y muy altos (p. ej. 40 kg/m?) en
comparacién con el IMC de 23 kg/m?. Después de la tercera dosis el numero de hospitalizaciones y
fallecimientos fue muy bajo y no se encontré una evidencia de asociacion con el IMC. Este hallazgo debe ser
confirmado en futuros estudios mediante un seguimiento a mas largo plazo.

Limitaciones:

Las estimaciones después de la tercera dosis de la vacuna estan limitadas por el bajo nimero de eventos.

No se estudian las diferencias entre los distintos tipos de vacunas o cepas del SARS-CoV-2.

Existe la posibilidad de un error de clasificacién de resultados, sobre todo durante el pico de ola, en personas
con alguna enfermedad previa, ya que no podia conocerse si el ingreso se debid a la evolucién natural de su
enfermedad o si ésta empeord por COVID-19.

No se fenotipa mejor a los pacientes mediante estudios de composicidn corporal, ni se valora la distribucion
de la grasa corporal.

Aplicabilidad clinica:
Los resultados del estudio son un apoyo firme para aconsejar la vacunacién frente a COVID-19 y para
implementar estrategias que mejoren el peso corporal en pacientes con sobrepeso y obesidad.

Perspectivas de investigacion derivadas del estudio:
Estudiar la efectividad de las vacunas en pacientes con obesidad, asi como las caracteristicas inmunoldgicas
de su respuesta vacunal.

Conclusiones principales:

La proteccién de la vacunacion frente a enfermedad grave por COVID-19 en pacientes con sobrepeso y
obesidad fue similar a la de pacientes con peso normal.

A pesar del alto nivel de proteccidén de la vacunacién frente a enfermedad grave por COVID-19 observado en
personas de todos los IMC, tras la segunda dosis de la vacuna las personas con IMC mas bajos y mas altos
presentaron mds riesgo de enfermedad grave por COVID-19 que las personas con un peso saludable (IMC de
23 kg/m?). Tras la tercera dosis de la vacuna la incidencia de enfermedad grave por COVID-19 fue muy baja en
todos los grupos de IMC, sin diferencias evidentes entre ellos.

Es necesario mejorar las tasas de vacunacién en poblacién con bajo peso (<18,5 kg/m?) y desarrollar
estrategias poblacionales para mejorar el tratamiento de la obesidad.

Opinién personal:

Este trabajo subraya la efectividad de la vacunacién frente a COVID-19 en pacientes con obesidad. Dado que
esta proteccion -al igual que en la poblacién general- no es infalible y que los pacientes con IMC mas elevados
presentan cuadros graves con mas frecuencia tras la segunda dosis de la vacuna, es necesario adoptar las
medidas de prevencién del contagio adaptadas a la intensidad de la pandemia (mascarilla, etc.) y mejorar a
nivel poblacional el manejo terapéutico de los pacientes con obesidad. Estas tres medidas (vacunacién;
medidas de prevencidn; tratamiento de la obesidad) forman un “tridente” que disminuye la repercusion de la
COVID-19 en pacientes con obesidad.
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Resumen para la poblacion general:

El estudio realizado en Inglaterra -con mas de 9 millones de participantes- constata la proteccion que ofrece
la vacunacion frente a enfermedad grave por COVID-19 en pacientes con sobrepeso y obesidad, siendo ésta
similar a la de pacientes con peso normal. Después de solo dos dosis de la vacuna el riesgo de enfermedad
grave por COVID-19 es més alto en personas con bajo peso (indice de masa corporal:IMC: 18 kg/m?) y con
obesidad severa (IMC: 40 kg/m?) en comparacidn con los voluntarios que tenian un peso normal (IMC: 23
kg/m?). Sin embargo, tras la tercera dosis de la vacuna la incidencia de enfermedad grave por COVID-19 fue
muy baja en todos los grupos de IMC, sin diferencias claras entre ellos. No obstante, este hallazgo debe ser
confirmado en futuros estudios mediante un seguimiento a mas largo plazo.

La vacunacion, las medidas de prevencidn ajustadas a la incidencia de la enfermedad (mascarilla, etc.) y el
tratamiento de la obesidad forman un “tridente” que contribuye a disminuir los casos graves de COVID-19 en
pacientes con obesidad.
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