Ingesta de cafeina y riesgo de aborto espontaneo en el primer trimestre
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Objetivo
Evaluar si la ingesta de cafeina en la poblacién se asocia con
mayor riesgo de aborto espontaneo temprano.

Disefio
Estudio Caso-control poblacional.

Lugar
Uppsala, Suecia.

Pacientes

Casos: 562 mujeres con aborto espontaneo entre las 6-12 semanas
completas de gestacion.

Controles: 953 mujeres sin aborto espontaneo, apareadas segin
edad gestacional y area de residencia.

Evaluacion de factores prondésticos

La informacion sobre ingesta de cafeina fue obtenida por entrevis-
tas personales. Se evaluaron otros factores potencialmente confun-
didores, como el habito de fumar, sintomas de embarazo y analisis
cromosomico de tejidos fetales.

Medicion de resultados principales

Ingesta de cafeina:se pregunt6 a todas las mujeres sobre fuentes
de cafeina (café, té, cocoa, chocolate, colas y medicamentos)
ingeridas desde las 4 semanas previas a la fecha de dltima
menstruacion hasta la finalizacién del embarazo (casos) o la sem-
ana completa correspondiente a su par (controles).El consumo medio
de cafeina fue estimado por una tabla de conversion segin la fuente.
El nivel de nicotina plasmatica fue un indicador de cigarrillos con-

sumidos. Se determiné un score para sintomas relacionados al
embarazo para cada semana de gestacion. El cariotipo fetal fue
determinado del material obtenido por legrado. Se efectué un anali-
sis multivariable apareado segun edad gestacional incluyendo
potenciales confundidores preseleccionados, o aquellos que modi-
ficaban el efecto de la cafeina en mas del 5%.

Resultados principales

Para no fumadoras:los resultados muestran mayor riesgo de abor-
to espontaneo cuando la ingesta de cafeina era 3 500mg/dia,
aumentando el riesgo con el aumento de la dosis ingerida.

Para fumadoras:la ingesta de cafeina no se asocié con aumento en
el riesgo de aborto espontéaneo.

_ Fumadoras No Fumadoras

N de casos 115 401

Ne de Controles 121 811

Ingesta diaria de cafeina OR ajustado (IC 95%)

0-99 mg 1.0 1.0
100-299 mg 0.9 (0.3-2.5) 1.3(0.9-1.8)
300-499 mg 1.7 (0.6-4.6) 1.4 (0.9-2.0)
3500 mg 0.7 (0.3-1.9) 22 (1.3-3.8)
P valor 0.65 0.007

En el andlisis estratificado segun cariotipo, hubo un mayor riesgo de abor-
to espontaneo cuando el feto tenia cariotipo normal o desconocido.

Conclusiones

La ingestion de cafeina puede incrementar el riesgo de aborto espon-
taneo temprano en mujeres no fumadoras portadoras de fetos con
cariotipo normal.
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Comentario

El Aborto Espontaneo (AE) es el resultado reproductivo adverso mas
comun;constituye uno de los motivos de consulta y causa de inter-
venciones (legrados) mas frecuentes. Por lo tanto, es un aspecto
relevante para los sistemas de salud, médicos tocoginecélogos ¢ de
familia, y pacientes por las consecuencias fisicas y psicologicas que
conlleva. Mdltiples factores han sido asociados con riesgo aumenta-
do para AE (historia familiar de aborto, menarca precoz, cigarrillo,
nivel socioecondmico, actividad fisica, entre otros).Sin embargo, los
resultados de estudios epidemiolégicos son inconsistentes, debido a
la presencia de confundidores, inadecuada evaluacion de la exposi-
cion, escaso tamafio muestral o falta de identificacién de patologias
cromoso6micas 1.Este estudio intenta responder si la cafeina esta aso-
ciada con un riesgo elevado de AE en la poblacion general. Se utilizé
un disefio adecuado (caso-control poblacional). Se evalu6 la poblacién
de Uppsala (Condado de Suecia), donde existe cobertura de salud
universal, un Unico centro para tratamiento de AE y consumo prome-
dio de café elevado.

Los grupos eran homogéneos mas alla de la exposicion al factor de
riesgo; sin embargo, la edad, nimero de extranjeras e historia de AE
previos fue mayor en los Casos.Para evitar sesgo de seleccion, los
controles se aparearon segun Edad Gestacional y area de residencia.
Se efectué una detallada y precisa medicién de la ingesta de cafeina
y de potenciales confundidores (habito de fumar, sintomas de em-
barazo y andlisis cromos6mico) en ambos grupos.El seguimiento fue
completo y adecuado.Para evitar sesgos en la recoleccion de datos se
efectuaron entrevistas personales con un cuestionario estructurado.
Hasta aqui, podemos afirmar que el estudio tiene validez interna*, por
lo que analizaremos sus resultados.

El andlisis primario se bas6 en los niveles de ingestién de cafeina
promedio en el primer trimestre del embarazo. Se observé una
correlacién inversa entre Cafeina y Sintomas.La presencia de Sin-
tomas constituye buen prondstico para la gestacion.Un estudio prospec-
tivo de cohortes reciente sefiala un aumento del riesgo de pérdidas en
pacientes sin nauseas (29.6%) vs con nauseas (7.2%), siendo mayor
el riesgo en consumidoras de cafeina y nauseas (RR: 5.4; 2.0-14.6) 23.
Del andlisis multivariable surge que existe una tendencia clinicamente
relevante para mayor riesgo de AE cuando la ingesta de cafeina es 3
100 mg/dia.Como la interaccién entre cafeina y cigarrillo es marcada,
se estratifico el analisis para evitar que el efecto del cigarrillo oculte la
verdadera asociacion entre cafeina y AE.Asi, para No Fumadoras se
confirma la tendencia descripta y se vuelve estadisticamente signi-
ficativa para ingesta de cafeina 3 500 mg/dia (OR ajustado 2.2;1.3-
3.8). Entre las Fumadoras el efecto de la cafeina desaparece. Con
relacion al cariotipo, la cafeina aumenta el riesgo en cariotipos nor-
males (independiente del habito de fumar).

En sintesis, los resultados indican un riesgo aumentado de AE en
primer trimestre para ingesta elevada de cafeina, no Fumadoras
y cariotipo normal.

Ahora bien, ¢Son Utiles estos resultados para las pacientes que asis-
timos a diario? Sus héabitos dietarios son de alto consumo de café,
mate, té, bebidas cola, cacao o chocolate. La ingesta de bebidas
cafeinadas es comun en el embarazo, y se estima un consumo medio
diario de 200 mg/dia de cafeina (Ej:una taza de café de 150ml con-
tiene aproximadamente 100mg de cafeina).

Si bien estos resultados deben interpretarse cuidadosamente, el sen-
tido comun indica que una recomendacién prudente seria reducir la

ingesta de cafeina durante el embarazo temprano. “Ver glosario

Dr. Ariel Karolinski [ Comité de Docencia e Investigacion.Division Tocoginecologia.Hospital Durand ]
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