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PALABRAS CLAVE Resumen

Obesidad Introduccion: La obesidad metabolicamente sana (OMS) describe a personas con obesidad sin

metabolicamente alteraciones metabdlicas evidentes. Sin embargo, su asociacion con el riesgo cardiovascular

sana; sigue siendo controvertida.

Riesgo Objetivo: Analizar el riesgo cardiovascular estimado mediante diferentes escalas en individuos

cardiovascular; OMS comparados con personas con obesidad no metabodlicamente sanas (ONMS) y normopeso,

Escalas de riesgo; en una amplia cohorte de trabajadores espafoles.

Cohorte poblacional; Métodos: Estudio transversal en 68.884 trabajadores con obesidad (45.498 hombres y 23.386

Factores mujeres). Se aplicaron criterios del NCEP-ATP Ill para definir OMS y ONMS. Se estimo el riesgo car-

sociodemograficos diovascular mediante SCORE2, REGICOR, ERICE, DORICA, edad vascular y afos de vida perdidos
evitables.

Resultados: Los individuos OMS presentaron un perfil de riesgo mejor que los ONMS, pero signifi-
cativamente superior al de los normopeso. En todas las escalas analizadas, los ONMS mostraron
los peores valores, especialmente en hombres. Factores como menor nivel educativo, clase
social baja, inactividad fisica y tabaquismo se asociaron con mayor riesgo cardiovascular.
Conclusiones: Aunque presentan un riesgo intermedio, los OMS no son clinicamente benignos. Se
requieren intervenciones preventivas intensificadas en este subgrupo para evitar la progresion
hacia fenotipos metabélicamente alterados.
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Metabolically healthy obesity and cardiovascular risk: Analysis of risk scores
in a large population cohort

Abstract

Introduction: Metabolically healthy obesity (MHO) describes obese individuals without evident
metabolic disturbances. However, its relationship with cardiovascular risk remains controver-
sial.

Objective: To assess cardiovascular risk using different risk scores among MHO individuals com-
pared to metabolically unhealthy obese (MUO) and normal-weight subjects in a large cohort of
Spanish workers.

Methods: Cross-sectional study including 68,884 obese workers (45,498 men and 23,386
women). MHO and MUO were classified according to NCEP-ATP Il criteria. Cardiovascular risk
was estimated using SCORE2, REGICOR, ERICE, DORICA, vascular age, and avoidable years of
life lost.

Results: MHO individuals exhibited a better risk profile than MUO subjects but significantly
worse than normal-weight individuals. Across all evaluated scores, MUO individuals showed the
highest risk values, particularly among men. Lower educational attainment, low social class,
physical inactivity, and smoking were independently associated with increased cardiovascular
risk.

Conclusions: Although considered intermediate risk, MHO is not a clinically benign phenotype.
Targeted preventive strategies are necessary to reduce the progression toward metabolically
unhealthy states in this subgroup.

© 2025 Sociedad Espafola de Médicos de Atencion Primaria (SEMERGEN). Published by Elsevier
Espana, S.L.U. All rights are reserved, including those for text and data mining, Al training, and

similar technologies.

Introduccion

El aumento sostenido de la obesidad constituye una preo-
cupacion creciente en el ambito de la salud global, no solo
por su magnitud epidémica, sino también por las complejas
manifestaciones clinicas que conlleva. De acuerdo con
estimaciones recientes de la Organizacion Mundial de
la Salud, la obesidad constituye un problema de salud
publica de magnitud creciente a nivel global. En el afo
2022, aproximadamente una de cada ocho personas en el
mundo presentaba obesidad. Desde 1990, la prevalencia
de obesidad en adultos se ha mas que duplicado, mientras
que en adolescentes se ha cuadruplicado. Ese mismo afo,
se estimo6 que 2.500 millones de adultos (de 18 afnos o mas)
tenian exceso de peso, de los cuales 890 millones cumplian
criterios de obesidad. En términos proporcionales, el 43%
de la poblacion adulta mundial presentaba sobrepeso y el
16%, obesidad. Esta tendencia ascendente representa una
amenaza significativa para la salud publica, al constituir
un factor de riesgo mayor para el desarrollo de multiples
enfermedades cronicas no transmisibles’.

En este contexto, ha surgido el concepto de obesidad
metabolicamente saludable (OMS), que describe a un feno-
tipo de individuos que, aunque presentan un indice de masa
corporal (IMC) dentro del rango de obesidad, no evidencian
las alteraciones metabdlicas cominmente vinculadas al
exceso de adiposidad’. Sin embargo, las implicaciones
clinicas de esta condicion siguen siendo motivo de debate.
Estudios recientes indican que los individuos con OMS
podrian no estar exentos de un incremento en el riesgo de

eventos cardiovasculares en comparacion con la poblacion
normopeso>*.

La variabilidad en los criterios utilizados para definir la
OMS ha generado heterogeneidad en los resultados de inves-
tigaciones previas. Algunos autores abogan por definiciones
restrictivas, limitando la categoria a individuos sin ningln
componente del sindrome metabdlico, mientras que otros
adoptan enfoques mas permisivos®. Esta falta de consenso
dificulta la comparacion entre estudios y resalta la necesi-
dad de marcos conceptuales uniformes.

El riesgo cardiovascular puede evaluarse mediante diver-
sas escalas validadas, tales como SCORE2, REGICOR, ERICE
y DORICA, asi como a través de estimaciones de edad vascu-
lar y afos de vida perdidos evitables®®. Estas herramientas
permiten estratificar el riesgo de manera mas precisa, pro-
porcionando informacion critica para la prevencion primaria
y secundaria de eventos cardiovasculares. Sin embargo, su
aplicacién especifica en poblaciones con OMS requiere una
exploracion detallada.

Ademas de los parametros clinicos tradicionales, se
ha evidenciado que variables sociodemograficas como el
nivel educativo, la clase social, los habitos dietéticos, el
tabaquismo y la actividad fisica ejercen una influencia sig-
nificativa sobre el riesgo cardiovascular'®'3, Estas variables
podrian modular la transicion de un fenotipo OMS hacia un
estado metabolicamente alterado, acentuando la necesidad
de una aproximacion integral en la evaluacién del riesgo.

En Espaia, la obesidad afecta al 16,0% de la poblacion
adulta (18afos o mas), con una prevalencia del 16,5% en
varones y del 15,5% en mujeres'4. Esta condicion, incluso
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en ausencia de alteraciones metabdlicas clinicamente mani-
fiestas, puede conllevar disfunciones subclinicas como la
alteracion de la funcion endotelial’®, un estado proinflama-
torio de bajo grado'® y modificaciones adversas en el perfil
lipidico'’. Estos hallazgos respaldan la necesidad de inter-
pretar con cautela la clasificacion de individuos con obesidad
como «metabdlicamente sanos» en la practica clinica.

Asimismo, el sexo biologico introduce diferencias sus-
tanciales en el patron de distribucion de grasa'®, el
perfil lipidico' y la respuesta a los factores de riesgo
cardiovasculares?’, lo que implica la necesidad de un analisis
estratificado por sexo.

En este estudio, se analiza una cohorte de mas de
387.000 trabajadores espaioles, evaluando la asociacion
entre estado metabdlico y riesgo cardiovascular estimado
mediante diversas escalas, diferenciando por sexo y apli-
cando distintos criterios de definicion de OMS. Se plantea
que, si bien las personas con obesidad pero metabdlica-
mente sanas tienen un perfil de riesgo mas favorable en
comparacion con aquellas con alteraciones metabdlicas,
su riesgo continlia siendo superior al de los individuos con
normopeso.

Entender las diferencias en el comportamiento de las
escalas de riesgo en funcion del estado metabdlico podria
permitir una estratificacion mas precisa y el desarrollo de
intervenciones personalizadas orientadas a prevenir la pro-
gresion hacia estados de mayor riesgo.

En definitiva, nuestro trabajo busca contribuir a clari-
ficar la nocion de «obesidad metabdlicamente sana» y su
relevancia en la practica clinica, proporcionando eviden-
cia empirica robusta que sirva de base para estrategias de
prevencion cardiovascular mas efectivas.

Material y métodos

Disefio del estudio y poblacion de referencia

Se realizd un estudio transversal de naturaleza descriptiva,
utilizando datos procedentes de reconocimientos médicos

laborales. La muestra estuvo compuesta por 68.884 tra-
bajadores espanoles con diagnostico de obesidad (45.498
hombres y 23.386 mujeres), empleados en empresas de los
sectores primario, secundario y terciario, reclutados entre
enero de 2019 y junio de 2020.

Criterios de inclusién
Los participantes debian cumplir las siguientes condiciones:

e indice de masa corporal (IMC) igual o superior a 30 kg/m?2.

e Edad entre 18 y 69 anos.

¢ Vinculacion laboral con alguna de las empresas colabora-
doras en el proyecto.

e Consentimiento informado firmado para participar en la
investigacion.

El proceso de seleccidén de la muestra se detalla en la
figura 1.

Mediciones y recogida de datos

Evaluacién antropométrica
El personal médico y de enfermeria, tras un proceso de
estandarizacion, realizo las mediciones fisicas.

e Peso y talla. Se utilizaron basculas con estadiometro
incorporado (SECA 700).

e Perimetro de cintura. Se midio con cinta métrica SECA, en
posicion de bipedestacion al final de una espiracion nor-
mal no forzada, entre el Ultimo reborde costal y la espina
iliaca anterosuperior, asegurando que la cinta estuviera
paralela al suelo?'.

Presion arterial

La presion arterial fue determinada mediante un esfigmo-
manoémetro automatico validado (OMRON M3). Se realizaron
tres mediciones, separadas por intervalos de un minuto,

Poblacion inicial:
Trabajadores sometidos a reconocimientos médicos ocupacionales
(Enero 2019 - Junio 2020)

Aplicacion de criterios de inclusion:
- Edad 18-69 anos
- Empleo en empresas participantes
- IMC =30 kg/m?
- Consentimiento informado

Exclusion de individuos que no cumplieron criterios

Figura 1

Muestra final:
68.884 trabajadores con obesidad
-45.498 hombres
- 23.386 mujeres

Diagrama de flujo de inclusion de participantes.
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después de un reposo de al menos 10 minutos en posicion
sentada. Se utilizd el promedio de las tres lecturas.

Analisis bioquimico
Se obtuvieron muestras de sangre venosa tras un ayuno
minimo de 12 horas analizando:

o Colesterol total, glucemia y triglicéridos: determinados
mediante métodos enzimaticos automatizados.

e Colesterol HDL (cHDL): cuantificado por precipitacion uti-
lizando sulfato de dextrano-MgCl,.

e Colesterol LDL (cLDL): calculado mediante la for-
mula de Friedewald: cLDL=colesterol total — cHDL —
(triglicéridos/5)?%. Todos los resultados se expresaron en
mg/dl.

Definiciones operativas

e Obesidad: IMC > 30kg/m?.

e La obesidad metabdlicamente no sana (ONMS) se define
como un fenotipo de obesidad en el cual el exceso de
tejido adiposo se acompana de alteraciones metabolicas
que incrementan el riesgo de enfermedades crénicas.

e Obesidad metabodlicamente sana (OMS): Definida segun
los criterios del National Cholesterol Education Program
Adult Treatment Panel Ill (NCEP ATP 11123, Se consideraron
los siguientes componentes:

o Circunferencia de cintura: > 102cm en varones y >
88 cm en mujeres.

o Triglicéridos: > 150mg/dl o tratamiento hipolipe-
miante.

o cHDL: < 40 mg/dl en hombres o <50 mg/dl en mujeres.

o Glucemia: > 100 mg/dl o tratamiento hipoglucemiante.

o Presion arterial: >130/85mmHg o tratamiento antihi-
pertensivo.

Se establecieron tres categorias de OMS?*:

e Categoria A: ausencia de componentes del sindrome
metabdlico.

o Categoria B: presencia de un componente.

¢ Categoria C: presencia de uno o dos componentes.

Escalas de riesgo cardiovascular

e Registre Gironi del Cor (REGICOR)?*. Esta escala estima la
probabilidad de sufrir un evento cerebrovascular, ya sea
fatal o no fatal, en los proximos diez anos. Es aplicable
a personas de entre 35y 74 anos de edad. Los niveles de
riesgo se clasifican como bajo (<5%), moderado (5-9%),
alto (10-14%) y muy alto (> 15%).

e Evaluacion sistemdtica del riesgo coronario (SCORE2)*®.
Este modelo calcula la probabilidad de presentar un
evento cerebrovascular fatal en la proxima década. Esta
disefado para personas de entre 40 y 65 anos de edad. El
nivel de riesgo varia segun la edad.

e Dislipidemia, obesidad y riesgo cardiovascular en Espafa
(DORICA)?". Esta herramienta evalla el riesgo de sufrir
un evento cerebrovascular en los siguientes diez anos.
Es aplicable a individuos de entre 20 y 64 anos. El riesgo
se clasifica como bajo (< 5%), leve (5-9%), moderado (10-
19%), alto (20-39%) y muy alto (> 40%).

e Ecuacién de Riesgo Cardiovascular Espafiola (ERICE)*.
Esta ecuacion también calcula el riesgo de presentar un
evento cerebrovascular en la proxima década, siendo apli-
cable a personas de entre 30 y 80 anos de edad. El riesgo se
categoriza como bajo (<5%), leve (5-9%), moderado (10-
14%), moderado-alto (15-19%), alto (20-29%) y muy alto
(>30%).

e Edad vascular de Framingham vy SCORE?. Ambas
herramientas, basadas en tablas, permiten evaluar el
envejecimiento del arbol vascular. Un concepto especial-
mente Util que se deriva de estas evaluaciones es el de
ALLY (anhos de vida perdidos evitables), que representa la
diferencia entre la edad biologica del individuo y su edad
vascular?®,

Variables sociodemograficas y de estilo de vida

e Sexo: hombre o mujer.

e Edad: calculada a partir de la fecha de nacimiento y la
fecha del reconocimiento médico.

e Nivel educativo: agrupado en estudios primarios, secun-
darios y universitarios.

e Clase social: clasificada segin la propuesta de la Socie-
dad Espanola de Epidemiologia basada en la Clasificacion
Nacional de Ocupaciones (CNO-11)3":

o Clase I: directivos, profesionales universitarios, depor-
tistas y artistas.

o Clase Il: profesionales intermedios y trabajadores auto-
nomos cualificados.

o Clase lll: ocupaciones manuales y de baja cualificacion.

e Habito tabaquico: se consideré fumadores a quienes
fumaban a diario en los 30dias previos o habian dejado
de fumar en los 12 meses anteriores.

¢ Adherencia a la dieta mediterranea: se valoré utilizando
el cuestionario PREDIMED, una herramienta validada com-
puesta por 14 items, en la que cada item se puntla con 0
o 1. Una puntuacion total igual o superior a 9 refleja una
alta adherencia a este patron alimentario®Z.

e Actividad fisica: valorada mediante el Cuestionario Inter-
nacional de Actividad Fisica (IPAQ-7), referida a los siete
dias anteriores®:.

Consideraciones éticas

El estudio fue desarrollado conforme a los principios de la
Declaracion de Helsinki (version 2013). La aprobacion ética
fue otorgada por el Comité de Etica de la Investigacion de
Baleares (nUmero de referencia IB 483/20). Se garantizo el
anonimato de los participantes y la confidencialidad de los
datos, en cumplimiento de la Ley Organica 3/2018 de Protec-
cion de Datos Personales y Garantia de Derechos Digitales.
Los sujetos conservaron su derecho a acceder, rectificar,
cancelar y oponerse al tratamiento de sus datos personales.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresaron como medias y des-
viaciones estandar, comparandose mediante la prueba t de
Student. Las variables cualitativas se analizaron mediante
el test de chi-cuadrado (x?). Para examinar las asociaciones
entre variables se efectuaron analisis de regresion logistica
multinomial, calculandose odds ratios (OR) e intervalos de
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Tabla 1 Caracteristicas de la poblacion
Obesos No obesos

Hombres Mujeres Hombres Mujeres

n=45.498 n=23.386 n=187.316 n=130.724

Media (DT) Media (DT) p Media (DT) Media (DT) p
Edad (afos) 42,9 (10,0) 42,0 (10,4) <0,001 39,0 (10,3) 38,8 (1,0) <0,001
Altura (cm) 173,2 (7,1) 160,0 (6,7) <0,001 174,1 (7,0) 161,4 (6,5) <0,001
Peso (kg) 99,7 (12,4) 87,5 (12,3) <0,001 76,6 (9,9) 61,4 (8,7) <0,001
Cintura (cm) 96,7 (8,9) 83,3 (8,8) <0,001 85,5 (7,8) 72,2 (6,4) <0,001
Cadera (cm) 108,6 (7,9) 109,5 (9,3) <0,001 98,0 (7,2) 95,1 (6,9) <0,001
PAS (mmHg) 131,8 (16,2) 124,0 (15,9) < 0,001 122,6 (14,2) 112,7 (13,9) < 0,001
PAD (mmHg) 81,0 (10,7) 76,9 (11,0) <0,001 74,0 (10,2) 68,4 (9,6) <0,001
Colesterol total (mg/dl) 204,1 (38,8) 200,3 (37,4) <0,001 193,9 (38,6) 192,4 (36,1) <0,001
Colesterol HDL (mg/dl) 48,3 (7,0) 51,2 (7,1) <0,001 51,7 (6,9) 54,2 (7,6) <0,001
Colesterol LDL (mg/dl) 124,5 (37,5) 127,1 (37,0) <0,001 119,5 (37,5) 121,4 (37,0) <0,001
Triglicéridos (mg/dl) 158,6 (108,4) 110,5 (55,8) <0,001 115,3 (80,1) 84,1 (43,0) <0,001
Glucosa (mg/dl) 92,3 (14,0) 89,0 (13,4) <0,001 87,1 (12,4) 83,3 (11,0) <0,001

% % p % % p

<30 anos 10 13,5 <0,001 19,8 20,5 <0,001
30-39 anos 28,3 28,2 34,2 34,3
40-49 anos 34,5 32,3 28,5 28,9
50-59 anos 22,6 21,9 14,8 14,1
60-69 anos 4,6 4.3 2,7 2,2
Primarios 63,7 64,9 <0,001 60,6 49.4 <0,001
Secundarios 32,3 30,6 34,5 42,5
Universitarios 4 4,5 4.9 8,1
Clase social | 4,6 4,2 <0,001 5,4 7,5 <0,001
Clase social Il 15,7 21,4 17,9 35,3
Clase social Ill 79,7 74,4 76,7 57,2
No actividad fisica 96,5 95,3 <0,001 43,4 38,5 <0,001
Si actividad fisica 3,5 4,7 56,6 61,5
Baja adherencia DM 91,8 85,1 <0,001 491 39,4 <0,001
Alta adherencia DM 8,2 14,9 50,9 60,6
No fumadores 68,3 74 <0,001 61,6 65,8 <0,001
Fumadores 31,7 26 38,4 34,2

DM: dieta mediterranea; HDL: lipoproteinas de alta densidad; LDL: lipoproteinas de baja densidad; PAD: presion arterial diastolica; PAS:

presion arterial sistolica.

confianza (IC) del 95%. Los analisis fueron realizados con el
paquete estadistico SPSS, version 29.0 (IBM Corp., Armonk,
NY), y se estableci6 un nivel de significacion de p <0,05.

Resultados

La tabla 1 describe las caracteristicas antropométricas, cli-
nicas y de estilo de vida de la muestra, diferenciando entre
personas con obesidad y sin obesidad, asi como por sexo.
Se observa que las personas con obesidad, tanto hombres
como mujeres, presentan mayores valores de edad, peso,
circunferencia de cintura, presion arterial sistolica y dias-
tolica, niveles de triglicéridos y glucosa (p <0,001 en todas
las comparaciones), lo que evidencia un perfil metabodlico
mas desfavorable. Destaca también un menor porcentaje
de adherencia a la dieta mediterranea y de practica de
actividad fisica entre las personas con obesidad, asi como
un nivel educativo y clase social mas bajos, especialmente
en mujeres. También se observo una mayor frecuencia del

habito de fumar en las personas sin obesidad, aspecto que
se abordara en la discusion. Este patron sugiere una asocia-
cion entre obesidad, estilo de vida poco saludable y factores
socioeconomicos.

La tabla 2 compara los valores medios de diversas esca-
las de riesgo cardiovascular entre las personas con obesidad
metabolicamente sanas (OMS) y las personas con obesidad
no metabolicamente sanas (ONMS), segln sexo y diferentes
definiciones de sindrome metabodlico (0, <2 y <3 facto-
res). Los resultados muestran consistentemente que los
individuos ONMS presentan valores significativamente mas
elevados en todas las escalas evaluadas (p <0,001), tanto en
hombres como en mujeres. Estas diferencias persisten inde-
pendientemente del criterio utilizado para definir la salud
metabdlica, lo que subraya la importancia del perfil meta-
bélico mas alla de la obesidad per se en la determinacion
del riesgo cardiovascular.

En la tabla 3 se analiza la prevalencia de sujetos
con valores elevados en las escalas de riesgo cardiovas-



M. Garcia Samuelsson, P.J. Tarraga Lopez, A.A. Lopez Gonzalez et al.

Tabla 2 Valores medios de diferentes escalas de riesgo cardiovascular en obesos metabdlica y no metabdlicamente sanos por

sexo
OMS (A) ONMS (A) OMS (B) ONMS (B) OMS (C) ONMS (C)
Media (DT) Media (DT) p Media (DT) Media (DT) p Media (DT) Media (DT) p
Hombres n=8.764 n=36.734 n=24.264 n=21.234 n=34.660 n=10.838
ALLY EV SCORE 3,6 (5,2) 9,6 (7,1) <0,001 6,3 (6,5) 10,1 (7,1) <0,001 7,7 (6,7) 10,6 (7,2) <0,001
SCORE2 0,9 (1,2) 2,2(2,5 <0,001 1,4(1,9) 2,3(2,6) <0,001 1,7 (2,1) 2,5(2,7) <0,001
ALLY EV Framingham 0,8 (6,4) 13,2 (11,0) <0,001 4,8 (8,2) 14,8 (10,9) <0,001 7,7 (9,3) 17,1 (10,7) <0,001
REGICOR 2,9 (2,00 3,6 (2,4) <0,001 3,2 (2,1) 3,7 (2,5) <0,001 3,3 (2,2) 3,8 (2,6) <0,001
ERICE 2,5(2,2) 6,4(6,5) <0,001 3,5(3,6) 7,0(6,8) <0,001 4,54,8) 7,8(7,2) <0,001
DORICA 3,4(2,4 8,0(5,9) <0,001 4,8 (3,7) 8,6 (6,0) <0,001 5,8 (4,4) 9,6 (6,4) <0,001
Mujeres n=6.146 n=17.240 n=14.446 n=8.938 n=19.976 n=3.410
ALLY EV SCORE 2,2 (4,1) 5,6 (5,4) <0,001 3,4 (4,8) 6,0(5,4) <0,001 4,2 (5,1) 6,7 (5,4) <0,001
SCORE2 0,2 (0,5) 0,7 (1,2) <0,001 0,4(0,8) 0,8 (1,2) <0,001 0,5(0,9) 0,9 (1,3) <0,001
ALLY EV Framingham -4,0 (6,9) 9,3 (13,6) <0,001 -0,7 (9,1) 11,7 (13,5) <0,001 2,6 (10,8) 15,8 (13,3) <0,001
REGICOR 2,7 (2,2) 3,2(2,3) <0,001 2,9 (2,3) 3,3(2,3) <0,001 3,0(2,2) 3,4(2,3) <0,001
ERICE 1,9 2,2) 3,4 (4,0) <0,001 2,2 (2,6) 3,6 (4,3) <0,001 2,5(3,0) 4,3 (4,8) <0,001
DORICA 1,7 (1,7) 3,8 (3,6) <0,001 2,2 (2,6) 3,6 (4,3) <0,001 2,6 (2,6) 5,1 (4,1) <0,001

A: 0 factores de sindrome metabodlico; ALLY: anos de vida perdidos evitables; B: <2 factores de sindrome metabolico; C: <3 factores
de sindrome metabolico; ERICE: Ecuacion de Riesgo Cardiovascular Espafola; EV: edad vascular; OMS: obesos metabdlicamente sanos;
ONMS: obesos no metabdlicamente sanos; REGICOR: Registre Gironi del Cor; SCORE: evaluacion sistematica del riesgo coronario.

Tabla 3 Prevalencia de valores elevados de diferentes escalas de riesgo cardiovascular en obesos metabolica y no metabdlica-
mente sanos por sexo
OMS (A) ONMS (A) OMS (B)  ONMS (B) OMS (C)  ONMS (C)
% % p % % p % % p
Hombres n=8764 n=36734 n=24264 n=21234 n=34660 n=10838
ALLY EV SCORE alto 14,4 46,1 <0,001 28,2 48,6 <0,001 35,3 52,1 <0,001
SCORE2 alto 1,9 16,1 <0,001 7,1 17,5 <0,001 10,1 19,6 <0,001
ALLY EV Framingham alto 11,3 56,8 <0,001 24,9 62,8 <0,001 36,4 70,9 <0,001
REGICOR alto-muy alto 1,4 2,7 <0,001 1,6 2,9 <0,001 1,8 3,3 <0,001
ERICE alto-muy alto 0,2 4,7 <0,001 0,8 5,4 <0,001 2,0 6,7 <0,001
DORICA alto-muy alto 0,1 5,2 <0,001 0,7 6,2 <0,001 1,7 8,1 <0,001
Mujeres n=6146 n=17240 n=14446 n=8938 n=19976 n=3410
ALLY EV SCORE alto 4,5 23,3 <0,001 11,0 25,4 <0,001 15,3 29,0 <0,001
SCORE2 alto 0,1 2,0 <0,001 0,6 2,2 <0,001 0,9 2,8 <0,001
ALLY EV Framingham alto 4,2 42,6 <0,001 12,7 50,0 <0,001 22,2 63,1 <0,001
REGICOR alto-muy alto 1,4 2,1 <0,001 1,8 2,2 <0,001 1,9 2,3 <0,001
ERICE alto-muy alto 0,1 0,4 <0,001 0,2 0,5 <0,001 0,3 0,7 <0,001
DORICA alto-muy alto 0,1 0,4 <0,001 0,2 0,5 <0,001 0,3 1,0 <0,001

A: 0 factores de sindrome metabolico; ALLY: anos de vida perdidos evitables; B: <2 factores de sindrome metabolico; C: <3 factores
de sindrome metabdlico; ERICE: Ecuacion de Riesgo Cardiovascular Espaiola; EV: edad vascular; OMS: obesos metabdlicamente sanos;
ONMS: obesos no metabolicamente sanos; REGICOR: Registre Gironi del Cor; SCORE: evaluacion sistematica del riesgo coronario.

cular, diferenciando nuevamente entre OMS y ONMS. Se
observa una mayor proporcion de valores de riesgo alto
entre los ONMS respecto a los OMS en todas las escalas
y en ambos sexos (p<0,001 en todas las comparaciones).
De manera destacada, las diferencias de prevalencia son
especialmente pronunciadas en las escalas ALLY EV SCORE,
Framingham y DORICA. Este hallazgo enfatiza que, aun-
que algunas personas con obesidad puedan clasificarse como
«metabdlicamente sanas», el riesgo cardiovascular no desa-
parece por completo, aunque si se atenlla en comparacion
con aquellas con alteraciones metabodlicas.

La tabla 4 presenta los resultados de una regresion logis-
tica multinomial que evalla la asociacion entre distintas
variables sociodemograficas, de estilo de vida y de perfil
metabdlico con el riesgo elevado en varias escalas cardio-
vasculares. Se identifican factores de riesgo robustos como
el sexo masculino, la edad avanzada, la baja actividad fisica,
el bajo nivel educativo, el bajo nivel de adherencia a la dieta
mediterranea y el habito tabaquico. Ademas, las personas
con OMS (especialmente en definiciones menos estrictas,
como <2 o <3 factores del sindrome metabdlico) también
presentan un riesgo cardiovascular incrementado en com-



Tabla 4 Regresion logistica multinomial

ALLY VA SCORE alto
OR (IC 95%)

SCORE alto
OR (IC 95%)

ALLY VA Framingham alto
OR (IC 95%)

REGICOR alto-muy alto

OR (IC 95%)

ERICE alto-muy alto
OR (IC 95%)

DORICA alto-muy alto
OR (IC 95%)

Mujer

Hombre

30-39 anos

40-49 anos

50-59 anos

60-69 anos
Universidad
Secundarios
Primarios

Clase social |
Clase social Il
Clase social Ill

Si actividad fisica
No actividad fisica
Alta adherencia DM
Baja adherencia DM
No fumadores
Fumadores

OMS (A)

ONMS (A)

OMS (B)

ONMS (B)

OMS (C)

ONMS (C)

1

3,52 (3,41-3,64)

1

1,26 (1,20-1,32)
1,57 (1,49-1,65)
10,63 (10,07-11,22)
1

1,12 (1,08-1,16)
1,39 (1,34-1,43)

1,18 (1,14-1,22)
1,42 (1,36-1,48)
;,54 (5,20-5,88)
;,89 (2,68-3,10)
16,0 (15,51-16,59)
;,35 (3,21-3,49)
1,70 (1,64-1,76)
1,40 (1,34-1,46)

1
3,39 (3,24-3,55)
1

1,21 (1,18-1,24)
1,63 (1,58-1,68)
9,95 (9,60-10,31)
1

1,17 (1,14-1,20)
1,46 (1,40-1,53)
1

1,19 (1,16-1,22)
1,55 (1,49-1,61)
:

6,30 (5,98-6,62)
;,11 (2,88-3,34)
;,17 (4,97-5,37)
1,14 (1,07-1,20)
1,89 (1,80-1,99)
;,65 (3,46-3,85)

1
1,75 (1,70-1,80)

1

1,93 (1,83-2,04)
5,90 (5,59-6,23)
25,44 (23,97-27,00)
1

1,15 (1,11-1,19)
1,28 (1,22-1,34)

1
1,12 (1,08-1,16)
1,24 (1,17-1,31)
1
7

,33 (6,73-7,94)

2,85 (2,38-3,30)
;3,18 (22,45-23,93)
;,90 (6,65-7,16)
;,34 (3,24-3,45)
;,96 (2,84-3,09)

1
1,21 (1,13-1,28)
1
1,52 (1,36-1,69)
1,77 (1,52-2,06)
2,55 (2,28-2,86)
1
1,16 (1,11-1,22)
1,56 (1,48-1,64)
1
1,20 (1,13-1,27)
1,50 (1,41-1,60)

1
6,31 (5,99-6,64)
1

2,87 (2,60-3,14)
1,43 (1,35-1,52)
1,12 (1,09-1,15)
1,28 (1,17-1,39)
1,45 (1,32-1,60)

1
1,75 (1,58-1,94)
1
1,33 (1,28-1,39)
1,82 (1,69-1,95)
3,66 (3,30-4,03)
1
1,21 (1,16-1,26)
1,47 (1,40-1,55)
1
1,19 (1,16-1,22)
1,60 (1,48-1,72)
1

7,12 (6,22-8,03)
;,31 (2,90-3,72)
1,45 (1,33-1,58)
1,16 (1,13-1,19)
1,36 (1,17-1,56)
1,98 (4,33-5,63)

1

26,78 (20,92-34,27)
1

1,56 (1,48-1,65)
2,31 (2,10-2,55)
18,72 (16,23-21,59)
1

1,18 (1,15-1,21)
1,24 (1,17-1,31)

1
1,20 (1,17-1,24)
1,30 (1,27-1,33)
1
5

,78 (5,17-6,38)
;,98 (2,40-3,57)
13,42 (12,16-14,81)
;,41 (5,70-7,12)
;,52 (2,25-2,82)
;,59 (2,37-2,83)

A: 0 factores de sindrome metabolico; ALLY: afos de vida perdidos evitables; B: <2 factores de sindrome metabdlico; C: <3 factores de sindrome metabdlico; DM: dieta mediterranea;
ERICE: Ecuacion de Riesgo Cardiovascular Espafnola; EV: edad vascular; OMS: obesos metabolicamente sanos; ONMS: obesos no metabdlicamente sanos; OR: odds ratio; REGICOR: Registre
Gironi del Cor; SCORE: evaluacion sistematica del riesgo coronario.
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paracion con los ONMS, aunque de menor magnitud. Estos
resultados refuerzan la nocion de que incluso entre las
personas con OMS persiste un riesgo cardiovascular no des-
preciable, y sugieren la necesidad de estrategias preventivas
intensivas en este subgrupo.

Discusién

La obesidad se asocia de manera consistente con una reduc-
cién en la esperanza de vida, fundamentalmente debido a
su fuerte vinculo con un mayor riesgo de desarrollar diabe-
tes tipo2, hipertension arterial, dislipidemia, enfermedad
cardiovascular y diversos tipos de cancer. La clasificacion
de los individuos segln el IMC tiene como objetivo estan-
darizar la terminologia clinica y estratificar la gravedad del
exceso de peso, basandose en la evidencia de una relacion
dosis-dependiente entre el IMC y los desenlaces adversos
para la salud. Sin embargo, una limitacion importante del
IMC es su incapacidad para discriminar entre masa grasa
y masa magra, lo que dificulta la evaluacion precisa del
riesgo cardiometabdlico. Esta limitacion puede explicar por
qué una proporcion considerable de personas con sobrepeso
(~50%) y obesidad (~30%) no presentan complicaciones
metabolicas ni cardiovasculares evidentes, correspondiendo
al fenotipo denominado OMS, que se observa con mayor
frecuencia en individuos jovenes, activos y con baja acu-
mulacion de grasa visceral y ectépica. En contraste, los
sujetos con ONMS exhiben alteraciones metabdlicas carac-
teristicas como resistencia a la insulina, hipertension y
dislipidemia*.

El presente estudio aporta evidencia sélida sobre el perfil
de riesgo cardiovascular en individuos con obesidad, dife-
renciando entre aquellos con OMS y aquellos con ONMS,
en el contexto de una amplia cohorte de trabajadores
espanoles. La obesidad, independientemente del estado
metabolico, constituye un factor de riesgo relevante para
el desarrollo de enfermedad cardiovascular. Los hallazgos
obtenidos indican que, si bien los sujetos con OMS presentan
un riesgo cardiovascular inferior al observado en aquellos
con ONMS, dicho riesgo continda siendo significativamente
mayor en comparacion con individuos con normopeso y per-
fil metabdlico saludable. Estos resultados son consistentes
con estudios previos*** y subrayan que tanto la obesidad
con alteraciones metabolicas como la que cursa sin ellas
se asocian con un incremento del riesgo cardiovascular,
lo que refuerza la necesidad de intervenciones preventi-
vas incluso en el subgrupo considerado metabolicamente
sano.

La comparacion entre diferentes escalas de riesgo cardio-
vascular (ALLY EV SCORE, SCORE, REGICOR, ERICE y DORICA)
revela que los individuos con ONMS presentan valores sig-
nificativamente mas elevados en todas las estimaciones de
riesgo en comparacion con aquellos con OMS, independien-
temente del sexo y del criterio utilizado para definir el
estado metabolico. No obstante, incluso los sujetos clasi-
ficados como OMS mostraron aumentos considerables en sus
puntuaciones de riesgo, especialmente en aquellas escalas
que incorporan variables como la edad vascular o los anos
de vida potencialmente perdidos. Estos resultados refuerzan
la idea de que la obesidad, aun en ausencia de altera-
ciones metabdlicas aparentes, no puede considerarse una
condicion clinicamente inocua, lo que pone de manifiesto la

necesidad de un seguimiento y de un abordaje preventivo
en este subgrupo®®.

Nuestro analisis revela que la prevalencia de valores
elevados en las escalas de riesgo cardiovascular fue signi-
ficativamente superior en ONMS en comparacion con OMS,
tanto en hombres como en mujeres. Sin embargo, la dife-
rencia relativa fue mas pronunciada en el sexo masculino.
Desde una perspectiva fisiopatoldgica, la mayor prevalen-
cia de riesgo cardiovascular en varones se relaciona con una
acumulacion preferente de grasa visceral, de alta actividad
endocrino-metabolica, frente a la distribucion subcutanea
predominante en mujeres premenopausicas. La adiposidad
visceral favorece un entorno proinflamatorio, resistente a
la insulina y aterogénico, que contribuye a la disfuncion
endotelial y a la alteracion del metabolismo lipidico y glucé-
mico. Ademas, los varones suelen presentar un perfil lipidico
mas adverso, caracterizado por hipertrigliceridemia, LDL
pequenas y bajas concentraciones de HDL, mientras que las
mujeres, particularmente antes de la menopausia, mantie-
nen un perfil lipidico mas protector®3°,

El analisis mediante regresién logistica multinomial
evidenci6 asociaciones independientes entre diversos deter-
minantes sociodemograficos y conductuales desfavorables
—como un nivel educativo bajo, pertenencia a clases socia-
les menos favorecidas, sedentarismo, escasa adherencia al
patron dietético mediterraneo y consumo de tabaco— y un
mayor riesgo cardiovascular. Estos hallazgos son consisten-
tes con la literatura epidemioldgica previa, que identifica
estos factores como componentes clave en la estratifica-
cion del riesgo y en la aparicion precoz de enfermedades
cardiovasculares®®#',

La regresion logistica multinomial demostro asociaciones
independientes entre la presencia de factores sociodemo-
graficos y de estilo de vida desfavorables (nivel educativo
bajo, pertenencia a clases sociales bajas, inactividad fisica,
baja adherencia a la dieta mediterranea y tabaquismo)
y un incremento del riesgo cardiovascular, en linea con
otros estudios epidemioldgicos*®*'. Estos factores actlan
de forma aditiva al fenotipo metabdlico, intensificando el
riesgo cardiovascular incluso en individuos clasificados como
OMS, lo que sugiere la necesidad de una evaluacion integral
mas alla del perfil metabolico aislado.

Desde una perspectiva clinica, los resultados enfatizan
la necesidad de considerar a los individuos con obesidad
metabdlicamente sana como un grupo de riesgo intermedio,
que podria beneficiarse de estrategias de prevencion car-
diovascular intensificadas, particularmente centradas en la
promocion de habitos saludables. Estudios prospectivos lon-
gitudinales han evidenciado que aproximadamente el 50% de
individuos con OMS progresan a ONMS*>43, Por consiguiente,
OMS y ONMS no deben considerarse como categorias esta-
ticas en el tiempo. La prevencion y la reversion de esta
conversion representan objetivos terapéuticos cruciales.
Es fundamental identificar a los sujetos con mayor pro-
babilidad de progresion para implementar intervenciones
dirigidas y especificas. Las estrategias terapéuticas inclu-
yen tanto enfoques para prevenir o revertir la disfuncion
metabolica sin requerir una pérdida ponderal significa-
tiva, como tratamientos dirigidos a una reducciéon de peso
sustancial para mejorar el perfil metabdlico*. Nuestros
hallazgos también refuerzan la idea de que el fenotipo OMS
es inestable en el tiempo. Factores modificables como el
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mantenimiento del peso corporal, el aumento de la acti-
vidad fisica y la mejora de la calidad de la dieta son
fundamentales para preservar un perfil metabélico favora-
ble.

Un hallazgo relevante es que la categoria A de OMS,
caracterizada por la ausencia de componentes del sindrome
metabolico, muestra un perfil de riesgo significativamente
mas favorable que las categoriasB yC, con uno o mas fac-
tores presentes. La obesidad metabdlicamente saludable
podria representar una fase transitoria dentro del continuum
obesidad. Este concepto implica la necesidad de establecer
definiciones mas estrictas y consensuadas internacional-
mente para los fenotipos OMS y ONMS, incluyendo criterios
diagnosticos practicos que permitan una identificacion pre-
cisa de sujetos con bajo riesgo cardiovascular.

Nuestros resultados son consistentes con los de Agius
et al.*>, quienes encontraron que los individuos con OMS
tienen un riesgo aumentado de progresion a diabetes tipo 2
y enfermedad cardiovascular en comparacion con personas
con normopeso. Del mismo modo, Stefan*® concluy6 que el
exceso de grasa corporal, aunque metabdlicamente benigno
en un primer momento, conlleva riesgo latente de compli-
caciones cardiometabdlicas.

La mayor prevalencia de factores de riesgo en ONMS en
nuestro estudio concuerda con las observaciones de Huang
et al.*®, quienes demostraron una mayor carga aterosclero-
tica en ONMS en relacion con OMS. Ademas, el impacto del
sexo en la modificacion del riesgo esta alineado con el tra-
bajo de Regitz-Zagrosek et al.", que describen diferencias
sexo-especificas en la fisiopatologia cardiovascular.

La obesidad se asocia de manera significativa con un
incremento del riesgo de multiples comorbilidades, inclu-
yendo factores del sindrome metabdlico como resistencia
a la insulina, hiperinsulinemia, intolerancia a la glucosa,
hipertrigliceridemia, reduccion del colesterol HDL e hiper-
tension arterial. Estas alteraciones metabolicas subyacentes
contribuyen al desarrollo de enfermedades cardiovascula-
res, diabetes tipo 2 y otras patologias cronicas. Ademas de su
impacto en la salud, la obesidad representa una carga eco-
nomica considerable para los sistemas sanitarios, ya que las
personas con obesidad generan costos médicos aproximada-
mente un 30% superiores a los individuos sin esta condicion.
El envejecimiento poblacional mundial agrava esta proble-
matica, incrementando las demandas sociales y sanitarias,
que elevan el gasto publico en salud. El estado general
de salud de la poblacion es uno de los principales deter-
minantes del costo sanitario, posicionando a la obesidad
como una prioridad en politicas publicas a nivel global. En
este contexto, resulta imperativo desarrollar e implemen-
tar intervenciones de salud publica efectivas, orientadas
a la prevencion y el control de factores de riesgo modifi-
cables, tales como la promocion de la educacion sanitaria
y la adopcion de estilos de vida saludables en todos los
estratos socioeconomicos. La implementacion de medidas
preventivas desde edades tempranas es crucial para mejo-
rar los indicadores de salud poblacional, reducir la carga
econdmica asociada a enfermedades croénicas y optimizar la
eficiencia del sistema sanitario, contribuyendo asi a mitigar
el impacto a largo plazo de esta epidemia.

Un aspecto fundamental radica en el papel de las poli-
ticas de salud publica para la prevencién y manejo del
fenotipo de OMS. Las intervenciones gubernamentales orien-

tadas a promover habitos de vida saludables, garantizar el
acceso a alimentos nutritivos y fomentar la actividad fisica
son esenciales para mitigar la progresion hacia OMNS en esta
poblacion. La integracion multisectorial entre salud, educa-
cion y trabajo puede facilitar el disefio de estrategias mas
eficaces para preservar la salud metabdlica a largo plazo. A
nivel poblacional, optimizar factores de estilo de vida, como
la alimentacion, la actividad fisica y el sueio, debe consti-
tuir una prioridad. En individuos con sobrepeso y obesidad se
recomienda la combinacion de intervenciones conductuales
con terapias farmacologicas orientadas a potenciar efectos
sinérgicos.

La relevancia y contribucion principal de nuestro estu-
dio reside en la caracterizacion de la OMS en relacién con
diversas escalas validadas de riesgo cardiovascular. Nuestros
resultados proporcionan evidencia adicional al demostrar
que, aunque la OMS presenta un riesgo cardiovascular redu-
cido en comparacion con la ONMS, este riesgo sigue siendo
significativamente mayor que el observado en individuos sin
obesidad. Este hallazgo enfatiza la necesidad de reconsi-
derar la percepcion clinica de la OMS como una condicion
benigna, subrayando la importancia de implementar inter-
venciones tempranas dirigidas a esta poblacion. De esta
manera, se busca mejorar la calidad de vida de los pacien-
tes, minimizar la incidencia de eventos cardiovasculares vy,
a su vez, reducir la carga econémica sobre los sistemas
nacionales de salud mediante estrategias preventivas mas
efectivas y personalizadas.

Fortalezas del estudio
Este trabajo presenta varias fortalezas relevantes:

e Amplio tamano muestral. El analisis incluye a mas de
68.000 trabajadores con obesidad, permitiendo una esti-
macion precisa y generalizable de los patrones de riesgo.

e Evaluacion detallada. Se utilizaron escalas de riesgo
cardiovascular validadas y adaptadas a la poblacion medi-
terranea.

e Diferenciacion por criterios de salud metabdlica. Se ana-
lizaron distintas definiciones de OMS, aportando matices
importantes para la interpretacion de los resultados.

e Andlisis de factores sociodemogrdficos y de estilo de vida.
Se consideraron variables modificables que enriquecen el
analisis y aportan informacion Gtil para la intervencion
clinica.

Limitaciones del estudio

A pesar de sus fortalezas, el estudio presenta ciertas limi-
taciones que deben ser reconocidas:

e Diseno transversal. Impide establecer relaciones causales
definitivas entre obesidad metabdlica y riesgo cardiovas-
cular.

e Variabilidad en la definicion de OMS. Aunque se aplicaron
criterios estandarizados, la falta de consenso internacio-
nal puede limitar la comparabilidad con otros estudios.

e Falta de informacion longitudinal. No se evalud la evolu-
cion temporal de los fenotipos OMS y ONMS.
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e Posible sesgo de seleccion. Al tratarse de trabajadores
activos, los resultados podrian no ser extrapolables a
poblaciones clinicamente mas vulnerables o desemplea-
das.

e La ausencia de informacion sobre enfermedades cronicas,
tratamientos farmacologicos y adherencia terapéutica
constituye una limitacion del estudio, ya que dichos fac-
tores podrian haber influido en los perfiles lipidicos vy,
por tanto, en la interpretacion del riesgo cardiovascular
a largo plazo.

Conclusiones

En conclusion, nuestros resultados confirman que la obesi-
dad metabdlicamente sana representa un fenotipo de riesgo
cardiovascular intermedio, inferior al de los obesos meta-
bélicamente alterados pero superior al de los normopeso.
Estos hallazgos cuestionan la percepcion de «benignidad»
asociada a la OMS y subrayan la necesidad de estrategias
de prevencion cardiovascular dirigidas también a este sub-
grupo.

La identificacion de factores modificables asociados al
riesgo cardiovascular en la OMS, como la actividad fisica
regular, la adherencia a patrones dietéticos saludables y el
abandono del habito tabaquico, ofrece oportunidades para
intervenciones tempranas que podrian mejorar el prondstico
de estos individuos.

Futuros estudios longitudinales deberian explorar la evo-
lucion natural de los fenotipos OMS y ONMS, asi como la
efectividad de distintas estrategias preventivas, con el fin
de optimizar la estratificacion del riesgo y las medidas de
intervencion en personas con obesidad.
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